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prefAcio 


Agradecemos por todas as palavras amaveis e sugestoes de muitos estudantes de me- 
dicina ao longo dos ultimos tres anos. Sua recep^ao positiva foi um incentivo incri- 
vel. Nesta 2- edifao do Casos clinicos em neurologia, mantivemos o formato padrao 
do livro, porem buscamos realizar os aprimoramentos necessarios condizentes com 
uma nova edicao - entre eles, a abordagem de temas importantes, como neurite opti¬ 
ca, esclerose multipla e crises febris. Revisamos os cenarios clinicos com a intencao de 
melhora-los, mas as apresenta^oes da “vida real”, modeladas segundo a experiencia 
clinica atual, sao precisas e instrutivas. As perguntas de multipla escolha foram cui- 
dadosamente revisadas e reescritas, para assegurar que auxiliem na efetiva testagem 
do conhecimento. Nesta 2- edicao, esperamos que o leitor continue a desfrutar do 
aprendizado diagnostico e do manejo de casos a partir dos casos clinicos simulados. 
Certamente e um privilegio ser professor de tantos estudantes, e e com humildade 
que apresentamos esta nova edicao. 

Os Autores 
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INTRODUQAO 


Dominar o conhecimento cognitivo dentro de um campo como a neurologia e uma 
tarefa complicada. E ainda mais dificil de recorrer ao conhecimento, procurar e fil- 
trar os dados clmicos e laboratoriais, desenvolver um diagnostico final e, finalmente, 
formar um piano racional de tratamento. Para adquirir essas habilidades, muitas ve- 
zes, o estudante aprende melhor a beira do leito, guiado e orientado por professores 
experientes, sendo inspirado para a leitura diligente autodirecionada. Fica claro que 
nao existe nada que substitua o aprendizado a beira do leito. Infelizmente, as situ¬ 
ates clinicas nao costumam abranger todo o espectro da especialidade. Talvez, a 
melhor alternativa seja um caso de paciente elaborado com cuidado, projetado para 
simular a abordagem clinica e a tomada de decisao. Em uma tentativa para alcan^ar 
esse objetivo, construimos uma cole^ao de vinhetas clinicas para ensinar as aborda- 
gens diagnosticas ou terapeuticas relevantes para a disciplina de neurologia. Mais 
importante ainda, as explicates para os casos enfatizam os mecanismos e principios 
basicos, em vez de trazer questoes e respostas meramente rotineiras. 

Este livro esta organizado para favorecer a versatilidade: ele permite que o alu- 
no “apressado” possa avan^ar rapidamente pelos cenarios, verificando as respectivas 
respostas, assim como fornece explicates instigantes aos estudantes com mais tem¬ 
po disponivel. As respostas sao apresentadas da forma mais simples a complexa: um 
resumo dos pontos pertinentes, respostas claras, uma abordagem ao tema, um teste 
da compreensao ao final para refor^o e enfase, e uma lista de recursos para leitura 
posterior. As vinhetas clinicas foram colocadas de modo aleatorio, para simular a 
maneira pela qual os pacientes verdadeiros apresentam-se para o medico. Uma lista- 
gem dos casos foi incluida na Se^ao III para ajudar o estudante que deseja testar seu 
conhecimento em uma determinada area, ou para fornecer a revisao de um topico, 
incluindo in formacoes basicas. Finalmente, nos nao usamos um formato de questoes 
de multipla escolha porque as pistas (ou distra^oes) nao existent no mundo real. No 
entanto, questoes desse tipo estao incluidas no final de cada um dos cenarios, a fim 
de refor^ar conceitos ou introduzir temas relacionados. 

COMO APROVEITAR AO MAXIMO ESTE LIVRO 

Cada caso e feito para simular o contato com o paciente, com perguntas abertas. As 
vezes, a queixa do paciente e diferente da questao mais preocupante e e oferecida 
informacao irrelevante. As respostas sao organizadas em quatro topicos diferentes: 
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INTRODligAO 


xviii 

TOPICO I 

1. Resumo - os aspectos relevantes de caso sao identificados e a informacao irrele- 
vante e filtrada. O aluno deve formular o seu proprio resumo do caso, antes de 
verificar as respostas. Uma compara^ao com o resumo encontrado nas respostas 
ira ajudar a melhorar sua capacidade de concentrar-se em dados importantes, 
enquanto descarta a informagao irrelevante, o que e uma habilidade fundamental 
na resolugao do problema clinico. 

2. Para cada questao em aberto e fornecida uma resposta simples. 

3. A Analise do caso e composta por duas partes: 

a. Objetivos do caso - uma lista dos dois ou tres prindpios basicos cruciais para 
o medico no manejo do paciente. Novamente, o aluno e desafiado a fornecer 
“palpites” sobre os objetivos do caso, por uma revisao inicial do cenario do 
caso, o que ira ajudar a formar suas habilidades clinicas e analiticas. 

b. Considera^oes - uma discussao sobre os pontos relevantes e uma breve 
abordagem a um determinado paciente. 

TOPICO II 

A Abordagem ao processo patologico consiste em duas partes distintas: 

a. Defini^oes da neurofisiologia - terminologia ou correlatos neuroanatomicos per- 
tinentes do processo patologico. 

b. Abordagem clinica - uma discussao da abordagem ao problema clinico em geral, 
incluindo quadros, figuras e algoritmos. 

TOPICO III 

Questoes de compreensao - cada caso contem varias questoes de multipla escolha, 
que reforcam o material ou introduzem conceitos novos e relacionados. As questoes 
sobre o material que nao forem encontradas no texto serao explicadas nas respostas. 

TOPICO IV 

Dicas clinicas - uma lista de varios pontos clinicamente importantes e reiterada, so- 
mando-se ao texto, e permite uma facil revisao, que e necessaria antes de um exame. 


Toy - Neurologia.indd 18 


21/8/2013 15:20:12 



SEgAo i 


Como abordar 
problemas clfnicos 


1 Abordagem ao paciente 

2 Abordagem a solugao do problema clfnico 

3 Abordagem pela leitura 
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TOY, SIMPSON &TINTNER 


1 Abordagem ao paciente 


A aplicagao do “aprendizado dos livros” em uma situagao clinica espediica e uma das 
tarefas mais desafiadoras na medicina. Para isso, o medico clinico deve nao somente 
reter a informagao, organizar fatos e ser capaz de recordar grandes quantidades de 
dados, mas tambem deve aplica-los em seu paciente. O objetivo deste texto e facilitar 
esses processos. 

O primeiro passo envolve a coleta de informagoes, tambem conhecida como 
o estabelecimento do banco de dados. Isto inclui saber a historia, realizar um exa- 
me fisico e obter exames laboratoriais seletivos, em especial, estudos e/ou exames 
de imagem. Um bom clinico tambem sabe como fazer a mesma pergunta de varias 
maneiras, usando terminologias diferentes. Os pacientes podem, por exemplo, ne- 
gar que tenham “tremores”, mas responder afirmativamente quando perguntados se 
apresentam “instabilidade”. 


DICA CLINICA 


► A historia geralmente e a ferramenta isolada mais importante na obtengao de um diagnosti- 
co. A arte de buscar essas informagoes de maneira neutra, sensivel e abrangente, deve ser 
enfatizada. 


HISTORIA 

1. Informagoes basicas: 

a. Idade: Algumas condicoes sao mais comuns em determinadas idades; por 
exemplo, dificuldade de memoria tern maior probabilidade de ser causada 
por demencia em um paciente mais idoso, do que em um adolescente com a 
mesma queixa. 

b. Sexo: Alguns transtornos sao mais comuns em homens, como as cefaleias 
em salva. Em mulheres, por sua vez, as migraneas (ou enxaquecas) sao mais 
comuns. Da mesma forma, uma possivel gravidez deve ser considerada em 
qualquer mulher em idade fertil. 

c. Etnia: Alguns processos patologicos sao mais comuns em certos grupos etnicos 
(p. ex., diabetes melito tipo 2 em pacientes de origem hispanica). 

d. Evolugao: Certas condigoes sao caracterizadas por uma determinada evolugao 
clinica, como recaida - remissao, lentamente progressiva ou aguda/subaguda, 
que pode facilitar a estabeler o diagnostico diferencial. 


DICA CLINICA 


► A disciplina de neurologia ilustra a importancia de saber correlacionar a lesao neuroana- 
tomica a manifestagao clinica. 
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2. Queixa principal: O que levou o paciente ate o hospital? Houve uma altera<;ao 
em uma condi^ao cronica ou recorrente, ou trata-se de um problema comple- 
tamente novo? A duracao e o carater da queixa, os sintomas associados, assim 
como fatores exacerbantes e de allvio, devem ser registrados. A queixa principal 
da origem a um diagnostico diferencial e as possiveis etiologias devem ser ex- 
ploradas em investigate adicional. 


DICA CLINICA 


► A primeira linha de qualquer historia deve incluir a idade, o sexo, o estado civil, a domi- 
nancia manual e a queixa principal. Exemplo: um homem branco, de 32 anos, casado e 
destro, queixa-se de fraqueza e dormencia no braqo esquerdo. 


3. Historia medica pregressa 

a. I loenqas graves, como hipertensao, diabetes, doen<;a reativa das vias aereas, 
insuficiencia cardiaca congestiva, angina ou acidente vascular encefalico, 
devem ser especificadas. 

i. Idade de inicio, gravidade e orgao final envolvido. 

ii. Medicamentos usados para a doenca em particular, incluindo todas as 
alteraqoes recentes nas medicates e os motivos das mudanqas. 

iii. Ultima avaliagao da condi«;ao (p. ex., quando foi realizada a ultima prova 
de esforqo ou o ultimo cateterismo cardiaco em um paciente com angina?). 

iv. Qual e o medico ou clinico que atende o transtorno apresentado pelo 
paciente? 

b. I loenqas menos graves, como infecqoes recentes do trato respiratorio superior, 
devem ser anotadas. 

c. Interna<;des hospitalares, nao importando se foram triviais, devem ser 
pesquisadas. 

4. Historia cirurgica pregressa: Verifique a data e o tipo de procedimento realizado, 
sua indicaqao e o resultado. O cirurgiao, assim como o nome do hospital e sua 
localizato devem ser listados. Essa informaqao deve ser correlacionada com as 
cicatrizes cirurgicas encontradas no corpo do paciente. Quaisquer complicates 
devem ser descritas, incluindo as complicates anestesicas, dificuldades de in- 
tubaqao, e assim por diante. 

5. Alergias: Reacoes a medicamentos devem ser registradas, incluindo a gravidade 
e a rclaqao temporal com a medicaqao. A hipersensibilidade imediata deve ser 
diferenciada de uma rcaqao adversa. 

6. Medicacoes: Deve ser elaborada uma lista de medicacoes, dosagem, via de ad¬ 
ministrate e frequencia, alem da duracao de seu uso. Medicamentos prescritos, 
vendidos sem receita, fitoterapicos e drogas recreacionais ou de uso ilicito sao 
relevantes. Se o paciente estiver usando antibioticos, e importante verificar qual 
infeccao esta sendo tratada. 
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7. Historia da imuniza^ao: A vacina^ao e a preven^ao de doen<;as e um dos 
principals objetivos do medico de atencao primaria; no entanto, o registro das 
imunizacoes recebidas, incluindo datas, idade, via de administrate e reacoes 
adversas (caso tenham ocorrido), tambem sao fundamentals na avalia<;ao do 
paciente neurologico. 

8. Historia social: Ocupacao, estado civil, apoio familiar e tendencias a depressao 
ou ansiedade sao importantes. O uso ou abuso de drogas ilicitas, cigarro ou 
alcool tambem devem ser anotados. 

9. Historia familiar: Muitos problemas medicos importantes sao hereditarios (p. 
ex., doenca de Huntington e distrofia muscular). Alem disso, uma familia com 
historia de condi^oes como dementia de Alzheimer e doenipi cardiaca isquemica, 
pode ser um fator de risco para o desenvolvimento dessas doem;as. A historia 
social e importante, incluindo fatores de estresse conjugal, disfuncao sexual e 
preferencia sexual. 

10. Revisao dos sistemas: Deve ser feita uma revisao sistematica, mas dirigida, de 
doeiKjas que tragam riscos para a vida e que sejam comuns. Por exemplo, em um 
homem jovem que apresenta massa testicular devem ser investigados traumatis- 
mo na area, perda de peso e sintomas infecciosos. Em uma mulher mais idosa, 
com fraqueza generalizada, devem ser pesquisados sintomas sugestivos de doenca 
cardiopulmonar, como dor toracica, respira^ao curta, fadiga ou palpitates. 

EXAME FISICO 

1. Aspecto geral: Verifique o estado mental, alerta versus obnubilada, ansiedade, com 
dores, desconforto, sua intera^ao com membros da familia e com o examinador. 
Verifique quaisquer caracteristicas dismorficas da cabe^a e do corpo, que tambem 
podem ser importantes para muitos disturbios hereditarios ou congenitos. 

2. Sinais vitais: Registre a temperatura, pressao arterial, frequencia cardiaca e respi- 
ratoria. A saturacao de oxigenio e util em pacientes com sintomas respiratorios. 
Muitas vezes, o peso e a altura tambem sao registrados, junto com o calculo do 
indice de massa corporal (IMC= kg/m 2 ). 

3. Exame da cabe^a e do pesco^o: Devem ser procuradas evidencias de trauma- 
tismo, tumores, edema facial, bocio e nodulos da tireoide, alem de sopros caro- 
tideos. Em pacientes com estado mental alterado ou traumatismo de cranio, e 
importante verificar o tamanho pupilar, a simetria e a reatividade. As mucosas 
devem ser inspecionadas, procurando-se por palidez, ictericia e evidencia de 
desidrata^ao. Nodulos cervicais e supraclaviculares devem ser palpados. 

4. Exame das mamas: Inspeipio P ara verificar simetria e retra<;ao da pele ou ma- 
milos, assim como palpacao procurando por massas tumorais. O mamilo deve 
ser examinado para secretes, c as regioes axilar e supraclavicular devem ser 
examinadas. 

5. Exame cardiaco: O ictus cordis deve ser determinado e o coracao auscultado 
junto ao apice, bem como na base. E importante observar se o ritmo auscultado 
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e regular ou irregular. Os sons cardiacos (incluindo B. e B 4 ), sopros, cliques e 
atritos devem ser caracterizados. Sopros de fluxo sistolico sao muito comuns, 
sendo resultado do aumento do debito cardiaco; sopros diastolicos significativos 
sao incomuns. 

6. Exame pulmonar: Os campos pulmonares devem ser examinados sistemati- 
camente e de modo abrangente. Estridor, sibilos, estertores e roncos devem ser 
registrados. O medico tambem deve procurar por evidencias de consol ida^ao 
(sons respiratorios bronquicos, egofonia) e aumento do trabalho respiratorio 
(retraces, respiraqao abdominal, uso de musculos acessorios). 

7. Exame abdominal: O abdome deve ser inspecionado para cicatrizes, distensao, 
massas e descoloracao. Por exemplo, o sinal de Grey-Turner (equimoses nas 
areas dos flancos) pode indicar hemorragia intra-abdominal ou retroperitonial. 
A ausculta deve identificar sons intestinais normais versus sons agudos e sons 
hiperativos versus hipoativos. O abdome deve ser percutido para verificar se existe 
um som maciifo movel (indicando ascite). Entao, a palpacao deve come^ar a ser 
feita em uma regiao distante da dor, progredindo ate incluir todo o abdome, para 
avaliar sensibilidade, massas, organomegalia (p. ex., do ba^o ou figado) e sinais 
peritoneais. Na presen 9 a de uma defesa abdominal, verifica-se se ela e voluntaria 
ou involuntaria. 

8. Exame da regiao posterior e da coluna: As costas devem ser avaliadas para 
verificar a presen^a de simetria, aumento da sensibilidade dolorosa ou massas. 
E particularmente importante avaliar a regiao dos flancos, verificando se existe 
dor a percussao, o que pode indicar uma doen^a renal. 

9. Faca um exame genital e retal, se necessario. 

10. Extremidades/pele: A presenca de derrames articulares, sensibilidade dolorosa, 
erup^oes, edema e cianose deve ser registrada. Tambem e importante verificar 
o enchimento capilar e os pulsos perifericos. 

11. Exame neurologico: Pacientes que apresentam queixas neurologicas necessitam 
uma avalia^ao abrangente, incluindo estado mental, nervos cranianos, tonus 
muscular e forca, sensibilidade, reflexos e fun^ao cerebelar, assim como da 
marcha, para determinar o local da lesao ou problema no sistema nervoso. A 
localizagdo da lesao e o primeiro passo para a obtem;ao de possiveis diagnostics 
diferenciais e aplica<;ao de um piano de tratamento. 

a. Os nervos cranianos devem ser avaliados: ptose (III), desvio facial (VII), voz 
rouca (X), fala e articulaqao (V, VII, X, XII), posi<;ao do olho (III, IV, VI), pu- 
pilas (II, III), olfato (I); acuidade visual e campos visuais, reflexos pupilares a 
luz e acomodacao; acuidade auditiva e testes de Weber e Rinne, sensibilidade 
dos tres ramos do V nervo na face; levantamento dos ombros (XI), protrusao 
da lingua (VII). 

b. Motor: observar a presen<;a de movimentos involuntarios, simetria muscular 
(direita versus esquerda, proximal versus distal), atrofia muscular, marcha. 
Fazer os pacientes moverem segmentos do corpo contra resistencia (grupo 
muscular isolado, compare um lado com o outro e use uma escala de 0 a 5). 
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c. Coordenagao e marcha: movimentos alternantes rapidos, movimentos ponto 
a ponto, teste de Romberg e marcha (caminhar, colocando calcanhar-podo- 
dactilos em linha reta, andar sobre a ponta dos pododactilos e calcanhares, 
agachamento e levantamento do estado sentado). 

d. Reflexos: biceps (C5, 6), triceps (C6, 7), braquiorradial (C5, 6), patelar (L2- 
4), aquileu (SI, 2), sinais de liberagao frontal ou reflexos patologicos (reflexo 
plantar, palmomental, glabelar, bucinador) e clonus. 

e. Sensorial: os olhos do paciente devem estar fechados, compare os lados do 
corpo, distal versus proximal; sensibilidade vibratoria (diapasao de baixa 
frequencia); tato leve subjetivo; sensibilidade postural, exame de dermatomo, 
dor, temperatura. 

f. Discriminagao: grafestesia (identificar um algarismo “desenhado na palma 
da mao”), estereognosia (colocar um objeto conhecido na mao do paciente) 
e discriminagao de dois pontos. 

12. Exame do estado mental: Um exame neurologico abrangente requer um exame 
do estado mental. O Miniexame do estado mental consiste em uma serie de 
tarefas verbais e nao verbais que servem para detectar comprometimentos da 
memoria, concentracao, linguagem e orientagao espacial. 


DICA CUNICA 


► E importante um profundo conhecimento da anatomia funcional para aperfeigoar a inter- 
pretagao dos achados do exame ffsico. 


13. A avaliagao laboratorial depende das circunstancias. 

a. Um hemograma completo (HC) pode evidenciar anemia,leucocitose (infec- 
gao) e trombocitopenia. 

b. Painel metabolico basico: eletrolitos, glicose, ureia serica e creatinina (fungao 
renal). 

c. Exame comum de urina e urocultura para procurar hematuria, piuria ou 
bacteriuria. Um teste de gravidez e importante para mulheres em idade fertil. 

d. Aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), bilirru- 
bina, fosfatase alcalina para fungao hepatica; amilase e lipase para avaliagao 
pancreatica. 

e. Marcadores cardiacos (creatina quinase miocardica de banda miocardica 
[CK-MB], troponina, mioglobina) na suspeita de doenga arterial coronariana 
ou outra disfungao cardiaca. CK, CK-MB costumam estar elevados em mui- 
tos disturbios neuromusculares. A aldolase e mais especiiica para musculo 
esqueletico. 

f. Niveis de farmacos, como o nivel de medicagao anticonvulsiva, ou o nivel de 
paracetamol em possiveis superdosagens. Um rastreamento para farmacos 
deve ser considerado em casos pertinentes. 
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g. A gasometria arterial fornece informa<;ao sobre a oxigenacao, alem do nivel 
de dioxido de carbono e pH. 

14. Exames diagnostics complementares 

a. Eletrencefalografia quando ha suspeita de patologia focal ou difusa do sistema 
nervoso central. Potenciais evocados (visuais, auditivos, sensoriais) quando 
ha suspeita de lesao das vias sensoriais aferentes. 

b. Tomografia computadorizada (TC) e util na avalia^ao de massas cerebrais, 
hemorragias, acidentes vasculares encefalicos e fraturas de cranio. 

c. A ressonancia magnetica (RM) auxilia muito na identifica^ao de tecidos 
moles. 

d. Imagens obtidas com medicina nuclear (PET ou SPECT) podem ser uteis em 
alguns casos selecionados. 

e. A analise tecidual de nervos, musculos ou, de forma menos comum, do ce- 
rebro, e pouco usada. 

f. A pun^ao lombar e indicada para avaliar quaisquer processos inflamatorios, 
infecciosos ou neoplasicos que podem afetar o cerebro, a medula espinal ou 
as raizes nervosas. 

g. Exames eletrodiagnosticos (EMG/VCN) sao uma extensao do exame neuro¬ 
logic, sendo usados para avaliar disturbios nervosos e musculares. 


2 Abordagem a solugao do problema clrnico 


SOLUgAO CLASSICA DO PROBLEMA CLINICO 

Costumam existir quatro passos distintos usados pelo neurologista para solucionar 
sistematicamente os problemas clinicos mais importantes: 

1. Fazer o diagnostic; 

2. Avaliar a gravidade da doen^a; 

3. Realizar o tratamento com base no estagio da doenca; 

4. Acompanhar a resposta do paciente ao tratamento. 

ESTABELECIMENTO DO DIAGNOSTICO 

O diagnostic e feito pela avalia^ao cuidadosa do paciente, analise da informa^ao, avalia- 
^ao dos fatores de risco e elabora<;ao de uma lista de diagnostics possiveis (o diagnos¬ 
tic diferencial). Em geral, uma longa lista de possiveis diagnostics pode ser reduzida a 
alguns dos diagnostics mais provaveis ou mais graves, com base no conhecimento e na 
experiencia do medico e em exames selecionados. Por exemplo, um paciente de 30 anos, 
que se queixa de fraqueza facial do lado direito de inicio subito e incapacidade de reter 
a saliva do lado direito, provavelmente apresenta uma paralisia do VII nervo craniano. 
No entanto, outro individuo, com 60 anos, com fraqueza facial a direita e dormencia 
no bra^o esquerdo, provavelmente apresenta um acidente vascular encefalico isquemico. 
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DICA CUNICA 


► 0 primeiro passo para a solugao de um problema clinico e o estabelecimento do diagnostics. 


AVALIACAO DA GRAVIDADE DA DOEN£A 

Apos o estabelecimento do diagnostico, o proximo passo e a caracterizagao da gra- 
vidade do processo patologico; em outras palavras, descrever o “quao grave” e a do- 
enca. Isso pode ser tao simples quanto determinar se um paciente esta “doente” ou 
“nao esta doente”. Um paciente com um acidente vascular encefalico hemorragico 
esta comatoso ou apresenta uma “pupila dilatada”? Em outros casos, pode ser usado 
um estadiamento mais formal. No cancer, por exemplo, utiliza-se um estadiamento 
para a avaliar de forma rigorosa a extensao do processo maligno. 


DICA CUNICA 


► 0 segundo passo e o estabelecimento da gravidade ou do estagio da doenga. Isso normal- 
mente tem um impacto sobre o tratamento e/ou prognostico. 


TRATAMENTO BASEADO NO ESTAGIO 

Muitas doengas sao caracterizadas pelo seu estagio ou sua gravidade, pois isso afeta 
o prognostico e tratamento. Por exemplo, um paciente com fraqueza leve da extre- 
midade inferior e arreflexia, que se desenvolveu ao longo de duas semanas, pode ser 
cuidadosamente observado; no entanto, se apresentar uma depressao respiratoria, e 
necessario fornecer um suporte respiratorio. 


DICA CUNICA 


► 0 terceiro passo e adaptar o tratamento para que se ajuste a gravidade ou ao “estagio” da 
doenga. 


ACOMPANHAMENTO DA RESPOSTA AO TRATAMENTO 

O ultimo passo na abordagem a doenga e acompanhar a resposta do paciente ao 
tratamento. Algumas respostas sao de ordem clinica, como a melhora (ou falta de 
melhora) na forga de um paciente; e importante que exista um metodo de avaliagao 
padronizado. Outras respostas podem ser acompanhadas por exames (p. ex., o exame 
do campo visual). O medico deve estar preparado para saber o que fazer se o paciente 
nao responder como o esperado. O proximo passo seria tratar novamente, reavaliar o 
diagnostico ou acompanhar o caso com outro exame mais esperifico? 
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DICA CLINICA 


► 0 quarto passo e monitorar a resposta ao tratamento ou a eficacia. Isso pode ser medido de 
maneiras diferentes - sintomaticamente ou com base no exame flsico ou em outro exame. 


3 Abordagem pela leitura 


A abordagem pela leitura, orientada para o problema clinico, e diferente da pesquisa 
classica “sistematica” de uma doenca. Os pacientes raramente apresentam um diagnos- 
tico claro; portanto, o estudante deve aprender a aplicar a informagao contida no livro 
didatico ao cenario clinico. Como a leitura feita com um proposito melhora a retengao 
de informagoes, o estudante deve ler com o objetivo de responder a questoes especifi- 
cas. Existem varias questoes fundamentais que facilitam o racioclnio clinico. Sao elas: 

1. Qual o diagnostico mais provavel? 

2. Como voce confirma o diagnostico? 

3. Qual deve ser a proxima etapa? 

4. Qual a lesao neuroanatomica provavel? 

5. Quais os fatores de risco para essa condicao? 

6. Quais as complicates associadas ao processo patologico? 

7. Qual o melhor tratamento? 


DICA CLINICA 


► A leitura com o objetivo de responder as sete perguntas fundamentais melhora a retengao 
da informagao e facilita a aplicagao dos “conhecimentos contidos no livro" ao “conhecimen- 
to clinico”. 


QUAL O DIAGNOSTICO MAIS PROVAVEL? 

O metodo para o estabelecimento do diagnostico foi abordado na secao anterior. Um 
modo de abordar este problema e o desenvolvimento de abordagens padrao para 
problemas clinicos comuns. E util compreender as causas mais comuns de diversas 
apresentagoes (ver as Dicas cllnicas ao final de cada caso), como “a pior dor de cabega 
na vida do paciente deve levar a pensar em uma hemorragia subaracnoidea” 

O cenario clinico seria algo como: 

Uma mulher de 38 anos apresenta uma dor de cabefa latejante e unilateral duran¬ 
te 2 dias. Qual o diagnostico mais provavel? 

Sem qualquer outra informagao para prosseguir, o estudante nota que a mu¬ 
lher tern uma cefaleia unilateral e fotofobia. Usando a informagao de “causa mais 
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comum”, o estudante pode imaginar que a paciente apresenta uma cefaleia tipo en- 
xaqueca. Se, em vez disso, for notado que a paciente apresenta “a pior dor de cabega 
de sua vida”, o estudante usaria a dica clinica: “A pior dor de cabega na vida de um 
paciente pode indicar uma hemorragia subaracnoidea”. 


DICA CLINICA 


► A causa mais comum de uma cefaleia unilateral, latejante, com fotofobia e uma enxaque- 
ca, mas a principal preocupaqao e uma hemorragia subaracnoidea. Se o paciente escreve 
o quadra como “a pior dor de cabega de sua vida”, a preocupaqao com um sangramento 
subaracnoide aumenta. 


COMO VOCE CONFIRMA O DIAGNOSTICO? 

No cenario descrito, a mulher com a “pior dor de cabega” levanta suspeita de hemor¬ 
ragia subaracnoidea. Esse diagnostico deve ser confirmado por uma TC do cranio el 
ou puncao lombar (PL). O estudante deve aprender as limitagoes de diversos exames 
diagnostics, em especial quando sao usados precocemente em um processo patolo- 
gico. A pungao lombar evidenciando xantocromia (hemacias) e o teste padrao-ouro 
para o diagnostico de hemorragia subaracnoidea, mas pode ser negativo na evolugao 
inicial da doenga. 

QUAL DEVE SER A PROXIMA ETAPA? 

Esta pergunta e dificil, porque o proximo passo tem muitas possibilidades; a resposta 
pode ser obter mais informagao diagnostica, o estagio da doenga ou a introdugao do 
tratamento. Essa pergunta frequentemente e mais desafiadora que a pergunta “Qual 
o diagnostico mais provavel?”, pois e possivel que exista informagao insuficiente para 
fazer o diagnostico, e o proximo passo seja a busca de mais informagao diagnosti¬ 
ca. Outra possibilidade e a existencia de informagao suficiente para um diagnostico 
provavel, e o proximo passo seja o estadiamento da doenga. Finalmente, a resposta 
mais apropriada pode ser iniciar o tratamento. Assim, a partir de dados clinicos, um 
julgamento precisa ser feito em relagao ao caminho percorrido para: 

1. Estabelecer o diagnostico —> 2 . Estadiar a doenga —> 

3. Tratar com base no estadiamento —> 4 . Acompanhar a resposta 

Frequentemente, o aluno e ensinado “a regurgitar” a mesma informagao que 
alguem escreveu sobre uma doenga em particular, mas nao e capaz de identificar o 
proximo passo. Este talento e aprendido a beira do leito do paciente, em um ambiente 
de apoio, com liberdade para dar palpites e com feedback construtivo. Uma amostra do 
cenario pode descrever o processo de pensamento de um estudante da seguinte forma: 

1. Estabelega um diagnostico: “Com base na informagao que tenho, acredito que 
o Sr. Silva apresenta um acidente vascular encefalico do lado esquerdo.” 
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2. Estadie a doenca: “Eu nao acredito que esta doen^a seja grave, porque sua pon- 
tua^ao na escala de Glasgow e 12 e ele esta alerta 

3. Trate com base no estadiamento: “Portanto, meu proximo passo e tratar com 
oxigcnacao, monitorar o estado mental e a pressao arterial, e obter uma TC do 
cranio.” 

4. Acompanhe a resposta: “Eu quero acompanhar o tratamento pela avalia<;ao de 
sua fraqueza, estado mental e fala.” 


DICA CLINICA 


► Normalmente, a pergunta “Qual deve ser a proxima etapa” e a mais dificil de responder, 
pois a resposta pode ser diagnostica, de estadiamento ou terapeutica. 


QUAL O COMPROMETIMENTO (OU LESAO) 

NEUROANATOM ICO PROVAVEL? 

Uma vez que o campo da neurologia tenta relacionar a neuroanatomia com o com- 
prometimento funcional, o estudante de neurologia deve estudar constantemente 
a fun^ao dos varios centros cerebrais e as vias neurais para o orgao final. De modo 
conveniente, a neurologia pode ser subdividida em areas como transtornos do movi- 
mento, doen^as cerebrovasculares, tumores e disturbios metabolicos para a finalida- 
de de leitura; contudo, o paciente pode apresentar um processo patologico que afeta 
mais de uma fun^ao nervosa central. 

QUAIS OS FATORES DE RISCO PARA ESTA CONDICAO? 

A compreensao dos fatores de risco ajuda o praticante a estabelecer um diagnostico e 
determinar como interpretar os exames. Por exemplo, a compressao da analise de fa¬ 
tores de risco pode ajudar no tratamento de uma mulher de 55 anos com insuficien- 
cia carotidea. Se a paciente apresentar fatores de risco para a forma^ao de uma placa 
arterial carotidea (como diabetes, hipertensao e hiperlipidemia) e apresentar queixas 
de episodios transitorios de fraqueza ou dormencia de extremidades, ela pode apre¬ 
sentar um mecanismo de doenca embolico ou trombotico. 


DICA CLINICA 


► A capacidade de avaliar fatores de risco ajuda a direcionar os exames e desenvolver o diag¬ 
nostico diferencial. 


QUAIS AS COMPLICATES ASSOCIADAS 
AO PROCESSO PATOLOGICO? 

Os medicos devem estar cientes das complicates de uma doenca para que entendam 
como acompanhar e monitorar o paciente. As vezes, o estudante ira fazer o diagnos- 
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tico a partir de pistas clinicas e, entao, aplicara seu conhecimento das consequencias 
do processo patologico. Exemplo: “Um homem com 26 anos queixa-se de uma ce- 
faleia latejante grave, com secrccao nasal clara”. Se o paciente apresentou episodios 
similares, provavelmente e uma cefaleia em salvas. Porem, se for adicionada a frase : 

“O paciente apresenta pupilas dilatadas e taquicardia”, e provavel que ele seja 
usuario de cocama. A compreensao das consequencias tambem ajuda o medico a 
estar ciente dos perigos para um paciente. Uma intoxicagao com cocama tern con¬ 
sequencias diferentes, como infarto do miocardio, acidente vascular encefalico e hi- 
pertensao maligna. 

QUAL O MELHOR TRATAMENTO? 

Para responder a essa pergunta, os medicos nao so precisam chegar ao diagnostico 
correto e avaliar a gravidade da condigao, como tambem devem pesar a situagao 
para determinar a intervengao apropriada. Para o estudante, o conhecimento das 
dosagens exatas nao e tao importante quanto o conhecimento da melhor medicagao, 
via de administragao, mecanismo de agao e possiveis complicagoes. Para o estudante 
e importante ser capaz de verbalizar o diagnostico e os fundamentos para o trata- 
mento. 


DICA CLINICA 


► 0 tratamento, logicamente, deve ser baseado na gravidade da doenqa e no diagnostico es- 
pecifico. Uma excegao a essa regra e uma situagao de emergencia, como uma insuficiencia 
respiratoria ou um choque, na qual o paciente necessita de tratamento enquanto a etiologia 
esta sendo investigada. 


RESUMO 

1. Nao existe substitute para uma historia e um exame fisico meticulosos. 

2. Existem quatro passos na abordagem clinica do paciente neurologico: fazer o 
diagnostico, avaliar a gravidade, tratar com base na gravidade e acompanhar a 
resposta ao tratamento. 

3. Existem sete perguntas que ajudam a fazer a ponte entre o livro didatico e a area 
clinica. 
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CASO 1 


Um homem destro, de 65 anos, esta sendo avaliado por apresentar tremor ha 
aproximadamente 20 anos. 0 tremor teve infcio insidioso, progredindo de ma- 
neira gradual. Esse tremor envolve ambas as maos e afeta a escrita, o ato de be- 
ber cafe ou outros llquidos usando copo e todas as agoes que requerem destreza 
manual. Ocasionalmente, outras pessoas notam que ele apresenta tremor da 
cabega. Ele e saudavel, embora perceba que seu equilfbrio nao e mais tao bom 
quanto costumava ser. Um copo de cerveja ou vinho reduz muito a gravidade 
do tremor. Sua mae e sua filha tambem apresentam tremor. Ao exame, ele apre¬ 
senta tremor bastante regular, de aproximadamente 8 ciclos por segundo (Hz) 
com as maos estendidas, assim como na manobra dedo-nariz-dedo. Observa-se 
uma leve ondulaqao regular quando escreve ou desenha espirais. Seu tonus e 
normal, embora ao realizar movimentos voluntaries com uma mao perceba-se 
um tonus semelhante a uma roda dentada no membra superior contralateral. As 
vezes, o tremor tambem e observado na cabega e na voz. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 1: ] 

Tremor essencial 


Resumo: um homem destro, com 65 anos, apresenta uma historia de tremor pre- 
dominantemente limitado a agoes como escrever, desenhar ou segurar objetos. 
Tambem existe um tremor da cabega. A historia e significativa para sinais e sinto- 
mas semelhantes em membros de sua familia. O uso de alcool diminui a gravidade 
do tremor. 

• Diagnostico mais provavel: tremor essencial (TE) 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral e da coluna 

• Proximo passo terapeutico: primidona ou propanolol 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o diagnostico diferencial de tremor. 

2. Descrever as manifestagoes clinicas do TE. 

3. Conhecer as diferentes formas de tratamento do TE. 

Consideragoes 

Este caso e tipico de tremor essencial, embora nessa idade a doenga de Parkinson 
(DP) deva ser considerada. O TE e um dos muitos transtornos do movimento, sen- 
do mais comum do que a DP. Alem disso, o TE nao tern sequelas perigosas, mas 
pode ser muito debilitante. O efeito de roda dentada ao testar o tonus muscular 
(especialmente nos membros superiores), sem aumento do tonus (i.e., sem rigi- 
dez), e conhecido como sinal de Froment, sendo observado em muitos disturbios 
associados a tremor. A doenga de Parkinson esta associada a uma rigidez com 
roda dentada e nao apenas com um efeito de roda dentada. Alem disso, o tremor 
cessa com os bravos estendidos no TE e na DP. O diagnostico de TE e clinico e va- 
rios aspectos ajudam na distingao entre os dois transtornos. O tremor da DP costu- 
ma aparecer apos um periodo de latencia de alguns segundos e nao imediatamente 
(como no TE). Embora pacientes com DP possam apresentar tremor mandibular 
e tremor lingual (geralmente em repouso), o tremor de cabega e muito raro. O 
tremor essencial das maos em geral ocorre quando elas estao sendo usadas. Os 
tremores por DP sao mais proeminentes quando as maos estao ao lado do corpo la- 
teralizadas ou repousam no colo. Esse tremor costuma diminuir com o movimento 
das maos. Alem disso, o TE nao esta associado a outros problemas neurologicos, 
enquanto a DP esta associada a postura inclinada, lentidao de movimentos, marcha 
arrastada, problemas de fala nao causados pelo tremor, anosmia e, algumas vezes, 
perda de memoria (Quadro 1.1). 
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Quadro 1.1 • 

fREMOR ESSENCIAL VERSUS DOENQA DE PARKINSON 


Tremor essencial (TE) 

Doenga de Parkinson (DP) 

Inlcio da doenga 

Envolvimento bilateral do membro 
superior 

Tremor unilateral associado a 
postura fletida, marcha arrastada, 
perda de memoria 

Corpo afetado 
pelo tremor 

Membro superior afetado com mais 
frequencia do que a cabega, pernas, 
laringe, tronco 

Postura inclinada, marcha arrastada 

Caracteristicas 
do tremor 

Associado a movimentos 
propositados 

Tremor nos bragos posicionados ao 
lado do corpo 

Periodo de 
latencia 

Imediato 

Mais longo (varios segundos) 


Dados de DeLong MR, Luncos JL. Parkinson’s disease and other movement disorders. In: Kasper DL, 
et al., eds Harrison's Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 
2005:2406-2418. 


[ ABORDAGEM AO 

Tremor 

DEFINigdES 

RIGIDEZ COM RODA DENTADA: sensagao de resistencia periodica ao movimento 
passivo, percebida em um membro pelo examinador. 

BRADICINESIA: reducao da capacidade de iniciar e continuar movimentos e com- 
prometimento da capacidade de ajustar a posigao do corpo. 

RIGIDEZ PLASTICA (“em cano de chumbo”): hipertonicidade percebida em um 
membro parkinsoniano durante toda a movimentagao de uma articulagao. E indica- 
tiva de aumento de tonus em todos os musculos ao redor da articulagao. 

TREMOR FISIOLOGICO: e um tremor fino, de amplitude muito baixa (entre 6 e 12 
Hz) e dificilmente visivel a olho nu. Esta presente em todos os individuos normals 
durante a manutengao de uma postura ou um movimento. O exame neurologico de 
pacientes com tremor fisiologico em geral e normal. 

TREMOR FISIOLOGICO MAIS INTENSO: e um tremor visivel, de alta frequencia 
e baixa amplitude, ocorrendo principalmente quando se mantem uma postura espe- 
cifica. Drogas e toxinas induzem a esse tremor. 

ABORDAGEM CLINICA 

O tremor essencial e o mais comum entre os transtornos do movimento. Ele e mui¬ 
to mais comum do que a DP. Diferente da DP, o TE nao leva a complicates graves. 
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E considerado uma doenija monossintomatica ; ou seja, causa tremor e nada mais. O 
tremor essencial costuma come^ar gradualmente e, algumas vezes, aparece durante 
a adolescencia. Muitas vezes, porem, os tremores comecam na meia-idade ou mais 
tarde. O sinal mais comum e o tremor, movimentos das maos para cima e para baixo, 
embora os bravos, pernas, cabcca e ate mesmo a lingua e a laringe tambem possam 
ser afetados. A maioria dos individuos afetados apresenta tremores em ambas as 
maos e, embora no inicio alguns apresentem tremor somente em uma das maos, 
com frequencia ocorre progressao para as duas maos. 

Os tremores geralmente ocorrem apenas quando o paciente se envolve em 
um movimento voluntario, como beber um copo de agua, escrever ou enfiar linha 
em uma agulha. Airies que requerem habilidade motora fina - usando utensilios 
ou pequenas ferramentas, por exemplo - podem ser especialmente difkeis. Fadiga, 
ansiedade e temperaturas extremas pioram os sinais, mas os tremores em geral desa- 
parecem durante o sono ou em repouso. Doses baixas de alcool, como um copo de 
cerveja ou vinho, podem diminuir drasticamente o tremor em cerca da metade dos 
casos. Alem do tremor, podem ocorrer leves comprometimentos do equilibrio. Nao 
existe nenhum teste objetivo para diagnosticar de forma definitiva o transtorno, e 
o diagnostico e feito clinicamente, excluindo outros transtornos. 

Etiopatogenese 

Aproximadamente metade de todos os casos de TE parece ser decorrente de uma 
muta^ao genetica autossomica dominante, associada a um transtorno conhecido 
como “tremor familiar benigno”. Ate hoje, nao esta claro o que exatamente causa o 
TE em individuos sem uma muta^ao genetica conhecida. Nos cerebros de individuos 
com TE foram observadas altera<;6es estruturais claramente identificaveis (i.e., per- 
da de celula de Purkinje, corpusculos de Lewi). Essas altera^oes nao sao uniformes 
e seguem diversos padroes, sendo dirigidas ao proprio cerebelo ou a um conjunto 
de neuronios do tronco cerebral que fazem sinapse diretamente com as celulas de 
Purkinje. A tomografia por emissao de positrons (PET) mostra que certas partes do 
cerebro - incluindo o talamo - apresentam aumento de atividade em pessoas com 
TE. Mais pesquisas sao necessarias para entender o mecanismo exato por tras da 
doen^a. 

Diagnostico 

Alem do TE e da DP, outras etiologias devem ser consideradas para os tremores. O 
tremor, como parte das condi^oes distonicas, geralmente e mais assimetrico que o 
TE, e os movimentos sao mais abruptos, diferente do movimento sinusoide do TE. 
Tremores puramente cineticos ou tremores de intengao sao observados com a in- 
terrup^ao da informacao proveniente do neocerebelo (mais percebidos em pacientes 
com esclerose multipla) ou do nucleo rubro (comum apos traumatismo craniano fe- 
chado). O hipertireoidismo e outras con didoes associadas ao aumento da atividade 
adrenergica podem causar tremores que lembram o TE. 
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O tremor essencial e um diagnostico clinico; porem, estudos laboratoriais po- 
dem ser uteis para excluir doen^a da tireoide, envenenamento por metais pesados 
e outras condi^oes. Exames de imagem tambem podem estar indicados quando ha 
suspeita de altera^oes degenerativas ou estruturais do sistema nervoso. Alem disso, 
a tomografia computadorizada por emissao de foton unico (SPECT) marcada por 
iodo-123 pode diferenciar TE de DP e, atualmente, encontra-se tambem dispomvel 
para situates nao relacionadas com pesquisa. Os tipos comuns de tremores incluem 
o tremor de repouso, que ocorre quando uma parte do corpo esta em repouso com- 
pleto contra a for^a da gravidade, visto na DP. A amplitude do tremor diminui com 
atividade voluntaria, como no tremor postural, que ocorre durante a manuten<;ao de 
uma posi<;ao contra a forc;a da gravidade e que aumenta com a a<;ao; tremor de a<;ao 
ou tremor cinetico, que ocorre durante movimentos voluntaries; tremor especifico 
de execucao de uma tarefa (de a<;ao especifica), que surge durante uma atividade 
especifica (p. ex., ao escrever); e tremor intencional ou terminal, que se manifesta 
como um aumento acentuado da amplitude do tremor durante a porcao terminal de 
um movimento intencional (observado na esclerose multipla ou doen^a cerebelar). 

Manejo 

Para algumas pessoas, o TE pode ser angustiante, mas nao debilitante. Outras po¬ 
dem achar que seus tremores dificultam o trabalho, a realizacao de tarefas diarias 
que requerem habilidades motoras finas, ou de fazer coisas que apreciam. Tremores 
graves podem levar ao retraimento social e isolamento. Felizmente, existem varios 
tratamentos que podem ajudar a manter os tremores sob controle. 

Medicamentos fornecem alivio dos tremores durante parte do dia. A base do 
tratamento do TE sao os betabloqueadores e a primidona. 

Betabloqueadores. Normalmente usados para o tratamento da hipertensao arte¬ 
rial, os betabloqueadores, como o propanolol, ajudam a aliviar os tremores em algumas 
pessoas. Como os betabloqueadores podem causar tonturas, confusao e perda da me- 
moria em individuos idosos, seriam mais indicados para pessoas jovens. Em geral eles 
tambem sao evitados em pacientes com asma, diabetes ou certos problemas cardiacos. 

Outras medicares incluem medicamentos anticonvulsivantes, como a pri¬ 
midona, que pode ser eficaz em pacientes que nao respondem a betabloqueadores; 
esse medicamento pode ser administrado em doses mais baixas do que as usadas 
para epilepsia, normalmente 50 a 700 mg por dia. Os principais efeitos colaterais sao 
sonolencia e sintomas gripais, que costumam desaparecer em um curto periodo de 
tempo. Os tranquilizantes, como o diazepam e alprazolam as vezes sao usados para 
o tratamento de pessoas cujos tumores sao agravados por tensao ou ansiedade. Os 
efeitos colaterais podem incluir confusao e perda da memoria. Aplica^oes de toxina 
botulinica tipo A tambem pode ser util no tratamento de alguns tipos de tremores, 
em especial da cabe^a e da voz. As aplicacjAes de toxina botulinica tipo A podem me- 
lhorar os problemas por ate tres meses. Quando usado para o tratamento de tremores 
nas maos, a toxina botulinica tipo A pode, em alguns casos, causar fraqueza nos dedos. 
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Para um tremor incapacitante grave, a cirurgia pode ser uma op<;ao para os pacien- 
tes que nao respondem aos medicamentos. A estimula^ao cerebral profunda (ECP) 
e um tratamento que envolve o implante de um dispositivo cerebral, o estimulador 
talamico, que pode ser apropriado se o paciente apresentar tremores graves e se os 
medicamentos nao forem eficazes. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

1.1 Um homem de 59 anos foi diagnosticado como portador de um provavel TE, 
sendo submetido a uma tomografia por emissao de positrons (PET) marcada 
com glicose do cranio. Qual das estruturas a seguir tem a maior probabilidade 
de mostrar um aumento da captacao? 

A. Cerebelo 

B. Cortex cerebral 

C. Hipofise 

D. Talamo 

1.2 Uma mulher de 45 anos apresenta tremor evidente com atividade voluntaria. 
Varios familiares tambem apresentam tremores. Se for diagnosticado um TE, 
qual e o padrao de hereditariedade mais provavel? 

A. Autossomico dominante 

B. Autossomico recessivo 

C. Dominante ligado ao X 

D. Recessivo ligado ao X 

E. Ligado ao Y 

1.3 Um homem de 59 anos apresenta tremor evidente, que progrediu durante um 
periodo de cinco anos. O tremor ocorre nas maos, existem alguns problemas 
com sua marcha e tambem existe tremor da cabe<;a. Qual das alternativas a seguir 
ajuda a apoiar o diagnostico de TE, em vez de DP? 

A. Disturbio da marcha 

B. Sexo masculino 

C. Progressao lenta do tremor durante cinco anos 

D. Tremor cefalico 

RESPOSTAS 

1.1 D. O talamo tende a ser rcaQado na PET em individuos com TE. Porem, deve 
ser enfatizado que exames de imagem nao tem valor diagnostico preditivo defi- 
nido. A principal razao para o exame de imagem cerebral e para avaliar outros 
disturbios neurodegenerativos. 

1.2 A. Uma historia de tremor aparentemente autossomica dominante e com 
frequencia observada no TE. Uma tendencia familiar tambem pode ser observada 
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na DP. Com uma he ran 91 autossomica dominante, metade da descendencia esta 
afetada; homens e mulheres sao igualmente afetados. 

1.3 D. O tremor envolvendo a cabega e mais tipico de TE. Podem existir problemas 
de marcha, assim como um inicio lento do tremor no TE e na DP. Em geral, o 
TE e um achado isolado de tremor, enquanto a DP esta associada a uma postura 
inclinada, marcha arrastada e perda de memoria. 


DICAS CLINICAS 


► 0 tremor essencial e 0 transtorno de movimento mais comum, afetando ate 10 milhoes de 
adultos. 

► A latencia (tempo de inicio) para 0 aparecimento do tremor com os braqos estendidos para 
a frente na DP e significativamente mais longo que a latencia para 0 TE (9 segundos contra 
1 a 2 segundos), ajudando a distinguir as duas doenqas. 

► Existe uma predisposigao familiar para TE e DR 

► 0 tremor essencial frequentemente melhora com doses baixas de alcool. 

► A base do tratamento do TE sao os betabloqueadores ou a primidona. 

► Casos graves de TE podem necessitar de cirurgia, como a colocagao de um estimulador 
cerebral profundo. 
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CASO 2 


Um homem de 40 anos chega a um atendimento psiquiatrico de urgencia por 
comportamento inadequado e confusao. Ele trabalha como zelador e desempe- 
nhava seu trabalho razoavelmente bem. Seus colegas de trabalho informam que 
durante varios anos ele parecia “inquieto”. Eles mencionaram que recentemente o 
paciente passou a apresentar movimentos bruscos, que parecem afetar todo o seu 
corpo. Sua mae esta viva e bem; seu pai faleceu aos 28 anos de idade, em um 
acidente automobilfstico. Ao exame, ele esta alerta, mas distrai-se com facilidade. 
Seu discurso e fluente e sem parafrasias, porem, e tangencial. Ele apresenta pro- 
blemas para soletrar a palavra “mundo” de tras para frente e subtragoes seriadas 
de 7 a partir de 100, mas consegue lembrar de tres objetos em tres minutos. Sua 
capacidade visuoconstrutiva e boa. Quando caminha, apresenta bastante movi- 
mento distal da mao; seu equilfbrio e precario, embora possa ficar em pe com os 
dois pes juntos. Seus reflexos encontram-se aumentados bilateralmente e existe 
clonus bilateral nos tornozelos. 0 rastreamento para drogas na urina e negativo. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e a base molecular ou genetica deste disturbio? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 2: ] 

Doenga de Huntington 


Resumo: um homem de 40 anos e examinado na emergencia por apresentar com- 
portamento inadequado e confusao. Durante muitos anos, parecia “inquieto” e, mais 
recentemente, apresenta movimentos coreiformes. Ele esta alerta, mas distrai-se com 
facilidade e e tangencial. Durante a deambula^ao, a coreia distal esta presente; seu 
equilibrio esta alterado. Ele tambem apresenta evidencias de envolvimento do trato 
piramidal, com reflexos aumentados simetricamente. 

• Diagnostico mais provavel: doenca de Huntington (DH). 

• Proximo passo diagnostico: aconselhamento genetico e exame genetico para doenca 
de Huntington. Revisar a historia com muito cuidado, abordando o paciente e seus 
familiares e avaliar as medi caches - farmacos e drogas ilicitas podem ser responsaveis 
pelo quadro. 

• Base molecular ou genetica: repeticoes dos trinucleotideos de citosina, adenina e 
guanina (CAG), localizados no gene huntingtina, localizado no cromossomo 4pl6.3. 
Repeticoes superiores a 40 sao quase sempre associadas a doenca de Huntington 
manifesta. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o diagnostico diferencial de coreia. 

2. Descrever a base para a con firm acao genetica do exame da doenca de Huntington. 

3. Estar ciente das limita<;6es da farmacoterapia e dos beneficios fornecidos por 
mudancas no “estilo de vida” dos familiares com doenca de Huntington. 

Consideragdes 

A doenca de Huntington e um disturbio progressivo que afeta igualmente homens 
e mulheres e esta, na maioria das vezes, associada a movimentos coreiformes como 
movimentos de danga. De forma precoce, os individuos passam por alteracoes da per- 
sonalidade ou dificuldades cognitivas e o equilibrio fica prejudicado; posteriormen- 
te, existe uma progressao para a demencia, coreia e dificuldade de fala. Este e um 
homem de 40 anos, que apresentou historia de agitato por varios anos e, agora, 
apresenta dificuldades com calculos, mas sua memoria de curto prazo esta intacta. 
Recentemente, ele desenvolveu “movimentos bruscos que afetam todo o seu corpo”. 
Ele tern dificuldade de equilibrio e apresenta reflexos ativos. Os movimentos dis- 
tais da mao e a longa historia de agitato sao tipicos da doenca de Huntington. O 
inicio longo e lento e caracteristico. Descarta-se delirium e efeitos de drogas ilici¬ 
tas: os exames laboratoriais devem ser direcionados para o diagnostico diferencial, 
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como fator antinuclear (FAN), eletrolitos, glicemia, creatinina serica, rastreio para 
sifilis, hormonio tireoestimulante, anticorpo FIIV e nivel de vitamina B p . Exames de 
imagem, como a ressonancia magnetica, frequentemente sao realizados. A puncao 
lombar pode ser considerada. O exame genetico e o melhor teste diagnostico para a 
doenca de Huntington. 


f ABORDAGEM A 

Doenga de Huntington 

DEFINICOES 

COREIA: movimentos bruscos, irregulares e subitos, que nao sao repetitivos ou rit- 
micos, mas que parecem passar de um musculo para o outro. 

ATETOSE: movimentos lentos, sinuosos, de contorpao que estao frequentemente as- 
sociados a coreia. 

DISTONIA: e uma smdrome de contrapoes musculares mantidas, frequentemente 
causando movimentos repetitivos ou de torcao, ou posturas anormais. 

DISCINESIA TARDIA: disturbio neurologico causado pelo uso em longo prazo e/ 
ou em alta dose de antagonistas da dopamina, em geral antipsicoticos e, entre esses, 
especialmente os antipsicoticos tipicos. Trata-se de um disturbio de movimento vo- 
luntario, que continua ou aparece mesmo quando se deixa de usar drogas. 

ABORDAGEM CLINICA 

A doenca de Huntington e herdada de modo autossomico dominante. A doenca 
esta associada a expansoes das repeticoes dos trinucleotideos CAG, presentes em um 
gene denominado huntingtina, localizado no cromossomo 4pl6.3. O numero de 
repeticoes dos trinucleotideos CAG esta associado a manifestacao clinica da doenca: 

• Repeticoes trinucleotideas > 40 quase sempre estao associados a doenca de 
Huntington clinica. 

• Repeticoes de 26 a 30 algumas vezes estao associadas a doenca de Huntington. 

• Repeticoes < 25 quase nunca estao associados a doenca clinica. 

Existe uma correlacao aproximada entre o tamanho excessivo da expansao, a 
gravidade e o inicio dos sintomas clinicos. A media da idade de inicio e de cerca de 
40 anos. A extensao das repeticoes pode aumentar de geracao em geracao, parti- 
cularmente com transmissao paterna, resultando muitas vezes em um fenomeno 
conhecido como antecipa^ao, no qual a idade de inicio torna-se mais precoce. Se um 
dos pais tem 39 repeticoes e a crianca apresenta 42, o pai pode apresentar sintomas 
na idade avancada ou nunca, enquanto a crianca apresenta o inicio dos sintomas aos 
40 anos; isso pode levar a um padrao de hereditariedade confuso na historia familiar. 
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A doenga de Huntington manifesta-se por problemas motores, cognitivos e 
comportamentais. A caracteristica mais conhecida e a coreia (originada de khoreia, 
palavra grega para danfa) e consiste em movimentos aleatorios e graciosos, envol- 
vendo os membros, o tronco e a face. Podem ocorrer problemas de coordenagao, des- 
treza, equillbrio e, finalmente, problemas de deglutigao e sufocamento. Lentificagao 
dos movimentos sacadicos (movimentos oculares lisos, lentos e rapidos) e um sinal 
precoce, podendo ser observados reflexos aumentados, com desinibigao dos reflexos 
primitivos. Problemas com a funcao executiva sao frequentes, e os pacientes podem 
desenvolver dementia subcortical. Dcsinibicao comportamental, depressao e ansie- 
dade sao observadas com frequencia. O equillbrio entre os diversos tipos de sinais e 
sintomas varia muito entre os pacientes. 

Quando a doenga de Huntington se desenvolve na infancia (~ 5% dos pacien¬ 
tes), ela e mais grave e pode ser uma variante de Westphal, que se assemelha mais 
ao parkinsonismo, com bradicinesia e rigidez. Pode ocorrer distonia, mioclonia e 
crises. O diagnostico melhorou muito com a possibilidade de examinar o numero 
de repetigoes no gene huntingtina. Anatomicamente, o envolvimento predominante 
e o do neostriado, com atrofia da cabega do nucleo caudado e putame (Figura 2.1). 

O diagnostico diferencial para coreia e amplo, incluindo outras condigoes he- 
reditarias, autoimunes, metabolicas e induzidas por drogas ou toxinas (Quadro 2.1). 
Em um adulto que apresenta um quadro de initio insidioso e progressao lenta du¬ 
rante varios anos, e provavel que se trate de uma doen<;a degenerativa. Outra forma 



Figura 2.1 TC cerebral na doenga de Huntington. (Reproduzida, com permissao, de 
Ropper AH, Brown RH. Adams and Victor’s Principles of Neurology, 8th ed. New York, 
NY: McGraw-Hill Publishers, 2005:912.) 
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Quadro 2.1 • DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE COREIA EM ADULTOS 


Hereditaria 

Doenga de Huntington 3 
Ataxia espinocerebelar 1-3 3 

Pseudo-hipoparatireoidismo/pseudopseudo-hipoparatireoidismo 
Atrofia dentato-rubro-palido-luysiana 
Doenga de Fahr 
Neuroferritinopatia 

Autoimune 

Lupus eritematoso sistemico 3 
Poliarterite nodosa 3 
Doenga de Behget 3 
Sindrome de Sjogren 3 
Coreia de Sydenham 
Sindrome antifosfolipideo 3 
Esclerose multipla 3 
Doenga celiaca 

Neoplasia 

Envolvendo diretamente o estriado 
Sindrome paraneoplasica 3 

Vascular 

Infarto 

Malformagao arteriovenosa 
Hematoma subdural 


Infecciosa 

Metabolica 

Hiponatremia/hipernatremia 

Hipocalcemia 

Hipoglicemia/hiperglicemia 
Hipertireoidismo 3 
Degeneragao hepatocerebral 
Insuficiencia renal 
Deficiencia de tiamina 
Deficiencia de niacina 
Hipoparatireoidismo 
Policitemia 
Coreia gravidica 

Toxinas 

Alcool (intoxicagao e abstinencia) 

Monoxido de carbono 
Mercurio 
Manganes 
Pos-anoxia 

Farmacos 

Neurolepticos (tardia) 3 

Medicamentos antiparkinsonianos 

Anticonvulsivantes 3 

Anfetaminas 3 

Esteroides 

Opiaceos 

3 /fens que merecem ser considerados nesse caso. 
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de coreia e a coreia de Sydenham, um disturbio agudo, em geral autolimitado em jo- 
vens, com idades entre 5 e 15 anos, ou durante a gesta<;ao, apresentando uma estreita 
liga<;ao com a febre reumatica. Caracteriza-se por movimentos involuntarios que se 
tornam gradualmente mais graves, afetando todas as atividades motoras, incluindo a 
marcha, os movimentos dos bravos e a fala. 

Manejo 

Atualmente, nao existem farmacos capazes de afetar a evolu^ao da doen<;a de Huntington. 
Embora evidencias experimentais em camundongos transgenicos com o gene huntingti- 
na tenham sugerido que certos compostos podem exercer um efeito neuroprotetor, isso 
ainda permanece nao esclarecido em humanos portadores da doenca de Huntington. Os 
sintomas motores e psiquiatricos em geral sao tratados sintomaticamente. 

1. A coreia normalmente e melhorada com farmacos que interfiram na fun^ao 
dopaminergica. Costuma-se usar neurolepticos altamente potentes, como o 
haloperidol. Esses neurolepticos apresentam risco de discinesia tardia, que ra- 
ramente e relatada nessa condi^ao. A tetrabenazina e um agente que promove a 
dcplecao da dopamina e nao e associado com a discinesia tardia. A tetrabenazina 
esta aprovada para o tratamento da coreia na DH e leva a melhora funcional. 
Com a progressao da doenca de Huntington, e comum a interrup^ao dos neu¬ 
rolepticos, pois a bradicinesia e um problema exacerbado por esses agentes. 

2. A depressao e muito comum, assim como a irritabilidade e a ansiedade, que 
normalmente sao tratadas com inibidores seletivos da recapta<;ao da serotonina 
(ISRSs). 

3. Problemas de degluti^ao e aspira^ao tornam-se aparentes na evolu^ao tardia. 
Aconselha-se a considerar uma gastrostomia endoscopica percutanea (GEP), 
especialmente em uma fase precoce da evolucao da doenca, para assegurar uma 
nutri^ao adequada e diminuir a aspira^ao. 

4. O aconselhamento genetico dos familiares do paciente e extremamente importante. 

5. Estrategias para preven^ao de quedas e ferimentos devem ser discutidas. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

2.1 Um homem de 24 anos apresenta movimentos semelhantes a movimentos de 
danca em seus membros superiores e cabe<;a. O melhor exame para confirmar 
o diagnostico de doenca de Huntington e: 

A. Tomografia cerebral por emissao de positrons (PET) 

B. Exame genetico 

C. Ressonancia magnetica (RM) 

E. Biopsia retal 

2.2 O mesmo paciente apresentado na Questao 2.1 apresenta coreia incapacitante. 
Qual dos itens a seguir apresenta a maior probabilidade de ser util para os mo¬ 
vimentos coreiformes? 
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A. Haloperidol, 1 mg, 1 a 3 vezes ao dia 

B. Carbidopa/levodopa, 3 vezes ao dia 

C. Kstimulacao cerebral profunda do subtalamo 

D. Fluoxetina, 10 mg ao dia 

2.3 Um garoto de 12 anos apresenta movimentos coreiformes, atividade convulsiva 
e rigidez muscular. Entre as areas cerebrais a seguir, qual e a mais provavelmente 
envolvida? 

A. Cortex cerebral 

B. Cerebelo 

C. Talamo 

D. Neostriado, com atrofia da cabega do nucleo caudado e putame 

RESPOSTAS 

2.1 B. Mais do que 40 repetigoes CAG no gene huntingtina confirmam o diagnos¬ 
tic de doenga de Huntington. Menos de 25 repetigoes CAG quase nunca estao 
associadas a DH clinica, e entre 26 e 30 repetigoes algumas vezes estao associadas 
a doe 1191 manifesta clinicamente. 

2.2 A. O uso criterioso de agentes bloqueadores de dopamina e mais eficaz em 
muitos pacientes com coreia. Os pacientes devem ser monitorados para efeitos 
colaterais, em particular parkinsonismo e discinesia tardia. Levodopa pode piorar 
a coreia, embora possa ser util em pacientes com doenga de Huntington com 
bradicinesia signifkativa. 

2.3 D. O neostriado, com atrofia da cabega do nucleo caudado e putame, esta afetado 
na DH da infancia. O inicio da doenca de Huntington na infancia (~ 5% dos 
pacientes) e mais grave e pode ser uma variante de Westphal, que se assemelha 
mais ao parkinsonismo, com bradicinesia e rigidez. Distonia, mioclonia e crises 
sao caracteristicas adicionais que podem ocorrer. 


DICAS CLINICAS 


► A doenga de Huntington e uma doenga hereditaria autossomica dominante classica, embo¬ 
ra a historia familiar possa ser negativa. Porem, 0 diagnostic pode ser excluido pelo exame 
genetico. 

► Raramente os medicamentos representam uma resposta completa para 0 tratamento da 
doenga de Huntington. 

► Repetigoes triplas de nucleotideos, como os tres nucleotideos citosina, adenina e guanina 
(CAG) no gene huntingtina, localizado no cromossomo 4pl6.3, estao associadas a DH. 

► Na doenga de Huntington, a sequencia CAG e repetida de 40 a 100 vezes e, com a expan- 
sao da repetigao, a doenga torna-se mais grave (antecipagao). 

► A hereditariedade paterna esta mais associada ao inicio precoce (antecipagao) e a gravida- 
de da doenga. 
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CASO 3 


Um homem de 21 anos e encaminhado para avaliagao e tratamento de movi- 
mentos anormais. Ele estava bem ate os oito anos, quando desenvolveu pro- 
blemas com a supinagao do brago esquerdo. Mais tarde, apresentou tremor da 
mao esquerda, movimentos anormais mantidos da perna esquerda, em particular 
inversao do pe esquerdo e espasmos nas costas, que o impediam de andar. Sua 
capacidade de andar melhorou um pouco e ele conseguiu deambular apos os 15 
anos de idade. Atualmente, ele cursa a universidade sem problemas. 0 paciente 
escreve e usa o teclado de computador somente com a mao direita, devido aos 
espasmos ntmicos na esquerda. Sua voz esteve afetada nos ultimos quatro anos. 
Ele foi medicado com triexifenidil, carbidopa/levodopa, carbamazepina e diaze¬ 
pam, com pouca melhora. 0 exame e marcado pelos movimentos involuntarios 
anormais de suas extremidades superiores, mais evidentes a esquerda do que a 
direita, consistindo de um tremor rftmico com sustentagao do brago, associado 
com flexao/extensao do punho, assim como um movimento de pinga do polegar e 
indicador. Alem disso, existem movimentos ntmicos da regiao posterior do tronco 
associados a esses movimentos, e sua voz e afetada por um tremor significativo. 
0 paciente tambem apresenta movimentos rapidos, nao estereotipados, dos mus- 
culos distais e proximais, que sugerem mioclonia multifocal em combinagao com 
contragoes musculares estereotipadas e mantidas do punho esquerdo, extensores 
do brago e flexores dos dedos. Sua cabega assume posturas em opistotono ao ca- 
minhar, mas estende-se para a direita durante a maior parte do exame. 0 exame 
do estado mental, sensibilidade, reflexos tendinosos, massa muscular e forga sao 
normais. A marcha e prejudicada em decorrencia dos movimentos involuntarios 
descritos. Nao ha estabilidade postural e o teste de Romberg e negativo. Tambem 
existe uma escoliose para a esquerda. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 3: ] 

Distonia 


Resumo: um homem de 21 anos, com uma historia de distonia progressiva que co- 
me<;ou em sua extremidade superior esquerda, disseminando-se para as costas e a ex- 
tremidade inferior esquerda. Seus movimentos anormais sao complexos, envolvendo 
distonia, mioclonia e tremor, limitando sua postura, marcha e uso da extremidade. 

• Diagnostico mais provavel: distonia primaria generalizada (DYT-1).’ 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral. 

• Proximo passo terapeutico: estimula^ao cerebral profunda do globo palido, parte 
interna. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever a classifica^ao da distonia. 

2. Compreender o diagnostico diferencial de distonia 

3. Descrever as modalidades diagnosticas que sao uteis na avalia^ao de pacientes 
com distonia. 

4. Conhecer as modalidades terapeuticas que sao uteis no tratamento de pacientes 
com distonia. 

Consideragdes 

O caso trata-se de distonia de tor^ao generalizada, com initio na infancia. Distonia 
e uma sindrome caracterizada por contra^oes musculares mantidas, que levam mo¬ 
vimentos de rota^ao repetitivos ou posturas anormais. Uma diferenciacao chave e 
distinguir entre distonia primaria ou secundaria. A distonia secundaria apresenta 
etiologia subjacente, como o efeito de farmaco, e pode responder ao tratamento, 
enquanto a distonia primaria nao tem causa discernivel. Apos procurar por causas 
secundarias, incluindo exames laboratoriais e de imagem cerebral, concluiu-se a exis- 
tencia de uma distonia primaria. Neste caso, com initio precoce, podem ser conside- 
rados dois tipos de distonia primaria (entre os 15 tipos existentes): DYT-1, distonia 
de torcao de initio precoce, causada pela muta^ao do gene torsina A no cromossomo 
9q34; e DYT-5, a distonia responsiva a dopa. Ver Quadro 3.1 para diagnostico dife¬ 
rencial de distonia. 


* N.de R.T. DYT-1 e a sigla do gene com muta^ao da distonia primaria generalizada (ou seus sinonimos) 
portanto deve-se deixar como no original (distonia primaria generalizada - DYT-1). Os demais aspectos 
de genetica molecular estao explicadas no item Abordagem clinica. Sinonimos: distonia de torcao de inicio 
precoce ou distonia de Oppenheim. 
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Distonias tardias induzidas por farmacos 

Farmacos antipsicoticos: antigos tipicos bloqueadoras da dopamina e mais recentes, atipicas 
Farmaco ansiolitico: buspirona 

Agentes antidepressivos: inibidores seletivos da recaptagao da serotonina 

Farmacos dopaminergicos: levodopa e agonistas da dopamina 

Farmacos antiemeticos: metoclopramida 

Farmacos anticonvulsivos: fenitoina, carbamazepina, gabapentina 

Paralisia cerebral 

Doenga de Wilson 

Encefalopatias mitocondriais 

Neuroacantocitose 

Degeneragao associada a pantotenato quinase (doenga de Hallervorden-Spatz) 

Doenga de Fahr 


ABORDAGEM A 

Distonia 


DEFINigOES 


DISTONIA: contragoes musculares mantidas causam torgoes e movimentos repeti- 
tivos ou posturas anormais. 

MIOCLONIA: abalos involuntarios subitos de um musculo ou um grupo muscular. 
OPISTOTONO: espasmo rigido do corpo de forte intensidade, com as costas total- 
mente arqueadas e os calcanhares e a cabega virados para tras. 


ABORDAGEM CLINICA 


A distonia e classificada em idiopatica ou sintomatica, de acordo com a etiologia. 
Distonia primaria e definida como uma condigao na qual nao e possivel identificar 
uma etiologia, sendo a distonia o unico ou o principal sintoma. Distonias primarias 
tambem sao subdivididas de acordo com criterios como idade de inicio, distribuigao 
das partes corporais afetadas, presenga de variagao diurna dos sintomas, resposta 
a farmacos e marcadores geneticos. A distonia secundaria refere-se a um contexto 
de doenga neurologica, na qual a distonia e somente um dos varios sintomas, ou na 
qual a distonia e o resultado de um traumatismo ambiental. Existent pelo menos 
15 causas geneticas de distonia. A distonia generalizada tende a iniciar na infancia. 
A distonia DYT- lea causa mais comum de distonia de inicio precoce, geralmente 
iniciando em um dos membros. Ela esta associada a uma delegao de tres pares de ba¬ 
ses - guanina-adenina-guanina (GAG), no exon 5 de DYT1 ou TOR1A. No entanto, 
existe uma grande variabilidade fenotipica, mesmo em familias com mutagao iden- 
tica. A distonia de torgao generalizada e um disturbio incapacitante progressive, que 
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costuma come^ar na infancia e esta ligado a varios loci geneticos. Muitos casos sao 
herdados de modos autossomicos dominantes, causados pelo gene torsina A (locus 
DYT1), resultando da delecjao do glutamato na torsina A, uma protema cerebral de 
fun^ao desconhecida, cujas concentrates mais elevadas sao encontradas na subs¬ 
tantia negra. 

A penetrancia e de 30 a 40% e a expressao clmica varia de distonia generalizada 
a distonias focais ocasionais, com initio na idade adulta. Ela se manifesta como uma 
distonia focal de acao antes dos 25 anos, e a maioria dos casos inicia na infancia. 
Em decorrencia de sua raridade e de suas caracteristicas desconhecidas, em alguns 
casos a distonia e confundida com um disturbio psicogenico. Cerca de 65% dos casos 
evoluem para uma distribui<;ao generalizada ou multifocal, 10% sao segmentares e 
25% permanecem focais. Os casos com initio na infancia costumam evoluir para 
uma distonia generalizada, que leva a incapacidade grave em decorrencia das graves 
anormalidades da marcha e da postura. Isso pode resultar em uma condi^ao de risco 
para a vida, denominada estado distonico. O diagnostico de DYT-1 pode ser feito por 
exames comercialmente disponiveis. 

A maioria das distonias primarias apresenta exames de neuroimagem de rotina 
normais. [18F]-fluorodesoxiglicose* e tomografia por emissao de positrons (PET) 
e utilizada com uma nova abordagem de analise de redes regionais para identificar 
um padrao reproduzivel do metabolismo regional anormal da glicose na distonia de 
torcao primaria. Esse padrao nao e especifico do genotipo DYT1, podendo estar pre¬ 
sente em outros genotipos, e a rede de imagens nao esta disponivel rotineiramente. 

Diagnostico 

Em qualquer caso, e preciso considerar primeiramente se a apresenta^ao clmica cor- 
responde a uma distonia secundaria, em particular se e uma passivel de tratamen- 
to eficaz, incluindo a suspensao de agentes agressivos. Algumas pistas que indicam 
tratar-se de uma distonia secundaria incluem: 

• Historia de traumatismo ou exposi^ao a farmacos, infec<;oes, anoxia cerebral, etc. 

• Distonia em repouso, mais do que com agao, quando no initio. 

• Local atipico para a idade de initio - por exemplo, initio na perna em um adulto, 
ou no cranio na infancia. 

• Initio precoce de anormalidades da fala. 

• Hemidistonia. 

• Presen^a de outras anormalidades, alem da distonia, no exame neurologico ou no 
exame medico geral. 

• Achados nao fisiologicos, sugestivos de uma base psicogenica. 


* N. de R.T. A [18FJ-FDG e um radiotra^ador para PET e PET-TC, portanto refere-se a um unico teste 
diagnostico. 
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• Anormalidades de exames de imagem cerebrais. 

• Exames laboratoriais anormais. 

O Quadro 3.2 resume as etiologias comuns da distonia secundaria. O modelo 
funcional atual dos ganglios basais sugere que a distonia resulta de um padrao anor- 
malmente baixo ou de um padrao geral anormal de atividade de saida dos ganglios 
basais: o segmento interno do globo palido (GPi) e da parte reticulada da substantia 
negra. Como consequencia, a baixa atividade desinibe o talamo motor e o cortex, 
dando origem a movimentos anormais. Alem disso, farmacos que inibem a acao da 
dopamina (por receptores tipo 2 de dopamina [D2]) podem causar distonia aguda 
ou cronica. Isso parece ser mediado pela desinibigao de neuronios colinergicos. 

Tratamento 

No passado, o tratamento da distonia era primariamente farmacologico e sintoma- 
tico. Estes incluiam agentes como levodopa, bloqueadores dos receptores colinergi¬ 
cos muscarinicos centrais, benzodiazepinas e baclofeno. A administragao de agentes 
anatomicamente direcionados tambem e possivel, incluindo a toxina botulinica e a 
administragao intratecal de baclofeno. Ha evidencias crescentes de que o tratamento 
mais eficaz para a distonia generalizada seja a estimulacao de alta frequencia do 
talamo, da porgao interna (GPi) e pela colocagao cirurgica de um estimulador ce¬ 
rebral profundo. 


Quadro 3.2 • CAUSAS DA DISTONIA SECUNDARIA 


Disturbios hereditarios associados com: 

Neurodegeneragao (doenga de Huntington, doenga de Parkinson juvenil [parkina], doenga de 
Wilson, disturbios de armazenamento lisossomico, sindrome de Rett). 

Si'ndromes distonia-plus (distonia responsiva a dopa, mioclonia-distonia, distonia-parkinso- 
nismo de inicio rapido). 

Causas adquiridas/exogenas ( Medicamentos: agentes bloqueadores do receptor da dopa¬ 
mina, agentes antiepilepticos, levodopa, agonistas da dopamina, bloqueadores do canal de 
calcio; toxinas: manganes, monoxido de carbono, metanol, picada de vespa; lesoes cerebrais 
perinatais: paralisia cerebral, kernicterus-, lesoes vasculares: acidente vascular encefalico, 
malformagao arteriovenosa, sindrome antifosfolipideo; infecgao: encefalite, panencefalite 
esclerosante subaguda, Aids, abscesso; tumores cerebrais,- sindromes paraneoplasicas,- 
desmielinizagao: esclerose multipla, mielinolise pontina; traumatismo: traumatismo cere¬ 
bral, lesao da medula espinal; estrutural: subluxaqao atlantoaxial, sindrome de Klippel-Feil, 
malformagao de Arnold-Chiari). 

Doenga de Parkinson e outros disturbios parkinsonianos (paralisia supranuclear progressiva, 
degeneragao corticobasal, atrofia de multiples sistemas). 

Outros disturbios do movimento (tiques, discinesias cinesiogenicas paroxisticas familiares, 
discinesias nao cinesiogenicas paroxisticas familiares, sindromes de ataxia episodica). 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

3.1 Um homem de 22 anos, com espasmos musculares dolorosos e repetitivos e 
diagnosticado como portador de distonia DYT-1, com base na apresenta^o 
clinica e exclusao de causas secundarias. O farmaco mais provavel para melhorar 
os sintomas do paciente e: 

A. Haloperidol 

B. Triexifenidil 

C. Fenitoma 

D. Clorpromazina 

3.2 Um garoto de 12 anos apresenta contracoes mantidas, de inlcio agudo, na perna 
esquerda e no bra^o direito, assim como perda da sensibilidade acima do pesco<;o. 
A gravidade de seus sintomas e altamente variavel. O diagnostico mais provavel e: 

A. Distonia DYT-1 

B. Distonia aguda por uma medica^ao 

C. Infarto isquemico bilateral do globo palido 

D. Distiirbio psicogenico 

E. Sindrome de hemisseci;ao medular a direita 

3.3 Uma mulher de 32 anos e examinada na sala de emergencia. Ela nao tem proble- 
mas medicamentosos ou alergias a medicamentos. A paciente recebe medicacao 
por via intravenosa (IV) e apresenta rea^ao distonica aguda, com espasmos 
musculares no pescoco. Qual dos farmacos a seguir e o mais provavel para causar 
essa rea<;ao? 

A. Haloperidol 

B. Triexifenidil 

C. Fenitoma 

D. Levodopa 

RESPOSTAS 

3.1 B. Triexifenidil e um anticolinergico antimuscarinico. 

3.2 D.A causa provavelmente e psicogenica, pois existe uma incongruencia fisiologica 
no exame. Na distonia DYT-1 nao costuma ocorrer perda sensorial, e a presenca 
de outras anormalidades neurologicas vao contra a distonia primaria. 

3.3 A. Haloperidol e um potente bloqueador dos receptores D2 da dopamina, e e 
um agente comum responsavel por rea<;6es distonicas em individuos sadios. A 
difenidramina 25-50 mg por via IV pode ser administrada para melhorar essa 
complica<;ao. 
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DICAS CLINICAS 


► A distonia DYT-1 e uma doenga autossomica dominante, podendo ser confirmada por meio 
de exame genetico. 

► DYT-1 e outras distonias primarias costumam apresentar movimentos anormais associados 
a agao, precocemente na evolugao da doenga. 

► A abordagem basica da suspeita de distonia e a identificagao de causas secundarias po- 
tenciais causadas por medicagao, disturbios do movimento, doenga de Parkinson ou outro 
disturbio neurodegenerativo. 

► Em casos leves de DYT-1 e em outras distonias generalizadas primarias, farmacos sistemi- 
cos, como anticolinergicos, benzodiazepinas e baclofeno podem controlar os sintomas; em 
casos graves, pode ser necessaria a estimulagao cerebral profunda do globo palido. 
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CASO 4 


0 paciente e um homem de 55 anos, que ate seis meses atras tinha boa saude. 
Nessa epoca, ele notou o desenvolvimento de um tremor. 0 paciente nao apre- 
sentava outras queixas. Ao exame, existe tremor no brago direito em repouso 
e, quando anda, apresenta tremor mantido em ambos os bragos e, em algum 
grau, durante as manobras dedo-nariz-dedo (bastante fino e sem ritmo eviden- 
te). 0 paciente apresenta rosto inexpressivo e marcha lenta, deliberada. 0 tonus 
e aumentado no brago direito e na perna direita. 0 restante do exame ffsico 
e normal. 0 paciente e sua esposa negam consumo de alcool e de quaisquer 
medicamentos. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 4: ] 

Doenga de Parkinson 


Resumo: trata-se de um homem de meia-idade, com tremor de inicio assimetrico. 
Alem disso, apresenta leve pobreza de movimentos (tambem conhecidos como aci- 
nesia da face e do corpo), tremor de repouso e tonus aumentado. 

• Diagnostico mais provavel: doenca de Parkinson (DP). 

• Proximo passo diagnostico: solicitar uma ressonancia magnetica (RM) cerebral 
para avaliar outros disturbios no diagnostico diferencial. 

• Proximo passo terapeutico: se os sintomas atuais estao incapacitando o paciente, 
iniciar tratamento com um agonista da dopamina ou um inibidor da monoami- 
noxidase tipo B (MAO-B). 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o diagnostico diferencial de parkinsonismo. 

2. Saber as caracteristicas clinicas da doenca de Parkinson. 

3. Descobrir a utilidade das diferentes modalidades de imagem para a avaliacao da 
medula espinal, assim como a importancia da idade do paciente. 

4. Estar ciente das diferentes op^oes de tratamento para a doenca de Parkinson, 
seu papel e seus problemas. 

Consideragdes 

O homem do caso apresenta tremor de repouso, rigidez e hipocinesia, que sao as tres 
caracteristicas da doenca de Parkinson - e constituem a sindrome do parkinsonismo. 
A quarta caracteristica principal (ou fundamental) e a instabilidade postural que, 
na doenca de Parkinson idiopatica, tern inicio alguns anos mais tarde. A causa mais 
comum do parkinsonismo e a doenca de Parkinson idiopatica. Deve ser feita uma 
pesquisa cuidadosa das causas secundarias do parkinsonismo, como o historico dos 
medicamentos usados (agentes antipsicoticos), doen<;as metabolicas ou estruturais 
do cerebro (hidrocefalia) e etiologias infecciosas. Normalmente e feita uma RM cere¬ 
bral. A levodopa e o agente padrao usado para o tratamento da doenca de Parkinson; 
infelizmente, nenhum agente foi capaz de diminuir o progresso da doenca. 
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[ ABORDAGEM A 

Suspeita de doenga de Parkinson 

DEFINICOES 

SUBSTANCIA NEGRA, ou locus niger: e uma poiyao heterogenea do mesencefalo e 
um elemento importante do sistema de ganglios basais. Ela e composta pelas porgdo 
compacta, porgao reticulada e porgao lateral. 

CORPUSCULO DE LEWY: inclusao eosinofilica redonda, encontrada no citoplasma 
celular da substancia negra, nucleo basal de Meynert, locus ceruleus, rafe dorsal e no 
nucleo motor dorsal do X nervo craniano. Contem alfa-sinucleina, uma protema 
pre-sinaptica cuja fun^ao e desconhecida. Protelnas neurofilamentares e ubiquitina 
sao outras constituintes importantes dos corpusculos de Lewy. 

ABORDAGEM CLINICA 

A doen^a de Parkinson e um disturbio que recebeu seu nome a partir do Essay on the 
Shaking Palsy, de James Parkinson. As caracterlsticas da doen^a de Parkinson podem 
ser expressas de outras maneiras, incluindo: dificuldade de levantar de uma cadeira, 
dificuldade de virar na cama, microfagia, facies em mascara, marcha arrastada e in- 
clinada para frente e sialorreia. Embora a doen<;a de Parkinson seja considerada um 
disturbio motor, os sistemas sensoriais tambem sao afetados. A perda do olfato e 
quase universal. A dor e muito comum. Outro envolvimento sistemico pode resultar 
em disturbio autonomo, depressao e diversos disturbios da fala, incluindo disartria, 
palilalia e gagueira. Na monografia de Parkinson, ele afirmou especificamente que 
“os sentidos e o intelecto estao preservados”. Pesquisas demonstraram que deficits 
cognitivos sao muito comuns na doen<;a de Parkinson, em especial a disfun^ao exe- 
cutiva. Alem disso, cerca de 50% dos pacientes desenvolvem demencia. 

A caracteristica patologica mais obvia da doenca de Parkinson e a perda de 
pigmento na substancia negra, causada pela perda de neuronios nessa regiao. Os 
neuronios remanescentes podem apresentar inclusoes eosinofilicas intracitoplas- 
maticas, denominados corpusculos de Lewy (Figura 4.1). Esses neuronios projetam 
rostralmente para o cerebro, para inervar o estriado, assim como o cortex cerebral. A 
doenca de Parkinson esta associada com acentuada deple^ao da dopamina estriatal 
(DA) e e considerada por muitos como uma sindrome estriatal de deficiencia de do¬ 
pamina. Por ocasiao do obito, a perda de DA e superior a 90% e aproximadamente 
70% da perda de DA resulta em expressao dos sintomas. A gravidade da perda de DA 
correlaciona-se melhor com a bradicinesia na doenca de Parkinson - a correlacao 
com o tremor e muito pobre. Ha alguns anos, observa-se um quadro muito mais 
abrangente da destruicyio patologica pela doenca de Parkinson, o que ajuda a en- 
tender a grande variedade de sinais e sintomas alem da bradicinesia. Outros deficits 
morfologicos e quimicos tambem foram demonstrados nos cerebros de pacientes 
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Figura 4.1 Corpusculos de Lewy sob microscopia. (Reproduzida, com permissao, de 
Watts RL, Roller WC. Movement Disorders: Neurologic Principles & Practice, 2nd ed. 
New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2004 :146.) 

com doenca de Parkinson, no nucleo colinergico pedunculo-pontino, locus ceruleus 
noradrenergico, nucleos da rafe serotoninergicos e no complexo glutamatergico cen- 
tromediano/parafascicular do talamo. Ainda assim, existem muitos sinais e sintomas 
atipicos para doenca de Parkinson, aumentando o nivel de vigilancia para a presenca 
de outro transtorno. 

Achados atipicos importantes para DP, que devem ser verificados, incluem: 

• Inicio precoce de demencia ou demencia rapidamente progressiva 

• Evolu<;ao rapidamente progressiva 

• Paralisia do olhar supranuclear 

• Sinais de neuronio motor superior 

• Sinais cerebelares - dismetria, ataxia 

• Incontinencia urinaria 

• Hipotensao postural sintomatica precoce 

• Quedas precoces 

A maioria dos casos de doenca de Parkinson e desconhecida. A doenca de 
Parkinson familiar, apesar de rara, ocorre e costuma estar mais associada com uma 
muta^ao no gen eparkina, que e herdada com um padrao autossomico recessivo. Essa 
muta^ao e mais comum na doenca de Parkinson de inicio precoce, sem corpusculos 
de Lewy. Os exames de neuroimagem de rotina em geral sao normais na doenca de 
Parkinson. A imagenologia funcional, concebida para visualizar a inerva<;ao de do- 
pamina do estriado, especialmente em combinacao com outras tecnicas de imagem, 
pode proporcionar um meio de identificar como positiva a doenca. Os exames de 
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imagem sao uteis, no entanto, para identifica^ao de algumas das outras entidades 
patologicas no diagnostico funcional. 

O diagnostico diferencial de parkinsonismo inclui as categorias a seguir: 

• Induzido por farmacos (antipsicoticos, metoclopramida) 

• Induzido por toxinas 

• Metabolico 

• Lesoes estruturais (parkinsonismo vascular, etc.) 

• Hidrocefalia (hidrocefalia de pressao normal [HPN]) 

• Infec<;6es 

Diagnostico diferencial 

A doen^a de Parkinson e muitas vezes imitada por outros disturbios neurodegene- 
rativos, mais comumente pela atrofia de multiplos sistemas (AMS). Ela se apre- 
senta sob duas formas clinicas mais importantes: a AMS-P, semelhante a doenca de 
Parkinson, exceto pelo fato do tremor ser menos importante e o disturbio ser com- 
pletamente simetrico; a AMS-C, tambem denominada atrofia olivopontocerebelar, 
apresenta-se como uma sindrome cerebelar. Ambas podem apresentar insuficiencia 
autonomica importante - incluindo a hipotensao ortostatica e impotencia. A RM 
convencional geralmente apresenta anormalidades. 

A demencia com corpusculos de Lewy e um disturbio com disfun<;ao cognitiva 
evidente, como o parkinsonismo. As caracteristicas clinicas tipicas incluem demen¬ 
cia de inicio precoce, delirios e alucina^oes, oscila^oes de consciencia e mioclonias. 
Embora listada como uma entidade separada, ha muita controversia sobre tratar- 
-se de doenca de Parkinson ou se ela representa parte do grupo clinico da mesma 
patologia. Embora o parkinsonismo possa ser observado na doenca de Alzheimer, 
trata-se de um achado raro e a demencia em geral e a sindrome clinica primaria. A 
degenera^ao ganglionar corticobasal normalmente e unilateral. 

A degenera^ao ganglionar corticobasal apresenta tremor grosseiro unilateral, 
rigidez, aumento dos reflexos, assim como apraxia de membro/distonia de membro/ 
fenomeno de membro alienigena. Esse disturbio e o unico a apresentar o aspecto 
assimetrico da doenca de Parkinson. A paralisia supranuclear progressiva e caracte- 
rizada por paralisia supranuclear do olhar para baixo (incapacidade de olhar volun- 
tariamente para baixo) e abalos oculares no exame dos movimentos extraoculares. 
Os pacientes costumam apresentar uma postura ereta e nao em flexao. Quedas fre- 
quentes tambem podem ser encontradas de forma precoce. O tremor nao e comum 
e existe uma labilidade emocional do tipo pseudobulbar. Como mencionado, varios 
farmacos, principalmente os antagonistas da dopamina (neurolepticos, medicamen- 
tos contra a nausea) podem causar parkinsonismo induzido por farmacos. 

Tratamento 

O tratamento e iniciado quando a qualidade de vida do paciente esta afetada e, nor¬ 
malmente, consiste em levodopa ou agonista da dopamina. Uma vez que, atualmen- 
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te, nenhum tratamento e capaz de retardar o processo degenerativo, o tratamento 
sintomatico e a base da terapia. Isto inclui interven^oes farmacologicas e cirurgicas. 
Medidas fisicas, como fisioterapia, terapia da fala e exercicios sao importantes e apre- 
sentam grande impacto sobre a vida de pacientes com doe 1191 de Parkinson. 

Tratamento farmacologico 

• Agentes dopaminergicos sao a base do tratamento das caracteristicas mais im¬ 
portantes da doen^a de Parkinson. 

• A levodopa cruza a barreira hematencefalica, enquanto a dopamina nao cruza; 
a levodopa e convertida em dopamina no cerebro. A deg rad 3910 periferica no 
intestino e inibida pela adicao de inibidores da descarboxilase dos aminoacidos 
aromaticos (dicloroisoprenalina [DCI]), a carbidopa. Por isso, uma formula^ao de 
carbidopa/levodopa costuma ser prescrita. A levodopa tambem pode ser degradada 
perifericamente pela enzima catecol-O-metiltransferase (COMT), de modo que os 
inibidores da COMT, como a entacapona e a tolcapona, sao usados com frequen- 
cia. Um ensaio terapeutico com levodopa pode confirmar a doenca de Parkinson 
porque mais de 90% dos pacientes com Parkinson patologicamente comprovado 
apresentam uma resposta boa a excelente com doses adequadas de levodopa (pelo 
menos 600 mg de levodopa/dia com DCI). 

• Agonistas da dopamina cruzam a barreira hematencefalica e atuam diretamente 
como receptores principalmente do tipo D2, sem necessitar de conversao. Esses 
agentes incluem pramipexole, ropinirole e bromocriptina. 

• Inibidores da MAO-B, como a selegilina e rasagilina, podem melhorar os sintomas 
em pacientes com doenca leve (como monoterapia) e em pacientes que estao em 
tratamento com levodopa. Anticolinergicos, como o triexifenidil ou difenidramina 
sao usados primariamente para combater o tremor, mas apresentam efeitos cola- 
terais, em especial em individuos mais idosos. 

• Amantadina parece atuar por meio do bloqueio dos receptores glutamato N-metil- 
D-aspartato (NMDA) e promove uma leve melhora dos principals sintomas do 
tremor de repouso e da distonia. Recentemente, a amantadina demonstrou ajudar 
a aliviar as discinesias induzidas pela levodopa. 

Embora nenhum tratamento desacelere a degcneracao da doenca de Parkinson, 
a mortalidade da doenca foi reduzida pelo tratamento com levodopa. Ao longo do 
tempo, a resposta a levodopa torna-se instavel, resultando em oscila^oes motoras, 
que sao manifesta^oes clinicas exageradas; os pacientes tambem podem desenvol- 
ver movimentos coreiformes involuntarios anormais e movimentos distonicos, de- 
nominados discinesias. Ha boas evidencias de que o inicio do tratamento com um 
agonista da dopamina em vez da levodopa retarda o inicio das discinesias. Assim, os 
pacientes com alto risco para o desenvolvimento de discinesia provavelmente devam 
ser tratados no inicio com agonistas da dopamina. 

Os pacientes mais jovens correm maior risco de desenvolver discinesia e podem 
ser tratados por longos periodos de tempo (a media da idade de inicio da doenca de 
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Parkinson e cerca de 59 anos). Embora a levodopa seja o agente mais eficaz para o 
tratamento da doenqa de Parkinson, os agonistas da dopamina apresentam beneficio 
comparavel para o tratamento da doenca de Parkinson leve. Em pacientes que ainda 
apresentam excelente resposta a levodopa, exceto para flutuaqoes motoras e discine- 
sias, o tratamento cirurgico que inibe o micleo subtalamico pela estimulaqao de alta 
frequencia pode proporcionar um excelente alivio dos principals sintomas da doen- 
9 a. No entanto, o posicionamento de uma estimulacao cerebral profunda (DBS) 
parece ser o tratamento cirurgico preferivel. E menos invasiva, reversivel com mais 
facilidade, pode ser ajustada ao paciente individual, e os resultados obtidos podem 
ser notaveis. Alem disso, a inibi^ao do talamo ventrolateral pode ser muito eficaz 
para o tratamento do tremor. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

4.1 Uma mulher de 55 anos apresenta historia de perda funcional progressiva ha 
cinco anos. A filha da paciente pesquisou na internet e suspeita de DP. Qual 
dos seguintes sinais e mais sugestivo de doen 9 a de Parkinson e nao das outras 
doen^as neurodegenerativas? 

A. Tremor de repouso unilateral 

B. Paralisia supranuclear do olhar para baixo 

C. Hipotensao ortostatica no inicio da evolucao da doenca 

D. Quedas precoces 

E. RM cerebral anormal 

4.2 Um homem de 61 anos recebeu um diagnostico de DP. Durante a discussao do 
tratamento, voce revisa os principios basicos da medica^ao e os efeitos colaterais 
associados aos medicamentos. Qual das medicacoes a seguir tern maior proba- 
bilidade de aliviar as caracteristicas principais da doenca de Parkinson, assim 
como reduzir as discinesias induzidas pelo farmaco? 

A. Levodopa 

B. Agonistas da dopamina 

C. Amantadina 

D. Anticolinergicos 

E. Haloperidol 

4.3 Um homem de 35 anos e avaliado para tremor de repouso, rigidez e dificuldade 
de equilibrio. Revendo os medicamentos, voce suspeita de parkinsonismo indu- 
zido por farmaco. Qual dos medicamentos a seguir tern a maior probabilidade 
de ser responsavel pelo quadro? 

A. Triexifenidil 

B. Metoclopramida 

C. Diazepam 

D. Carbidopa 

E. Levodopa 
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RESPOSTAS 

4.1 A. O tremor de repouso e uma manifestagao precoce da doenga de Parkinson. 
As duas outras respostas sao menos tlpicas para DP e podem indicar outros 
disturbios neurologicos. 

4.2 C. Amantadina pode diminuir a incidencia de discinesia induzida pela levodopa. 
Ela atua bloqueando os receptores glutamato NMDA e atenua discretamente os 
sintomas mais importantes de tremor de repouso e distonia. 

4.3 B. Agentes antiemeticos, como a proclorperazina e metoclopramida, podem causar 
um parkinsonismo induzido por farmaco. As tres classes de farmacos com maior 
probabilidade de causar DP induzida sao os agentes bloqueadores dos receptores 
da dopamina (proclorperazina e metoclopramida), os agentes de deplegao da 
dopamina (reserpina, tetrabenazina) e os agentes antipsicoticos atipicos. Embora 
existam algumas diferengas sutis entre a DP induzida por farmaco em comparagao 
com a DP, frequentemente e dificil de diferenciar entre ambas. 


DICAS CLINICAS 


► Os principals sintomas da doenga de Parkinson sao tremor de repouso, rigidez, bradicinesia 
e instabilidade postural. 

► A doenga de Parkinson geralmente e um disturbio assimetrico. 

► A instabilidade postural levando a quedas ocorre relativamente tarde na evoluqao da doen¬ 
ga de Parkinson. 

► A incapacidade de responder clinicamente mesmo com grandes doses de levodopa e uma 
forte evidencia de que o paciente nao apresenta doenga de Parkinson idiopatica. 

► A base do tratamento da doenga de Parkinson e a levodopa, que pode levar a discinesia. 
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CASO 5 


Um homem com 57 anos, de descendencia portuguesa, informa que apresenta 
dificuldade para marchar (como um soldado) em linha reta. Dos 20 aos 40 
anos, ele notou uma progressao lenta dos sintomas. Desde entao, ele passou a 
apresentar um disturbio de marcha rapidamente progressivo, visao dupla, in- 
capacidade de coordenar movimentos musculares e parestesias nos membros. 
Aos 45 anos usava cadeira de rodas. Ao exame, seu intelecto era normal, mas 
apresentava uma grave dislalia e sialorreia constante. Tambem apresentava 
protrusao ocular, movimentos oculares lentos (sacadicos) e disturbio do olhar 
voluntario para cima e para baixo, mas nao apresentava nistagmo. Tinha ainda 
fasciculagoes e incoordenagao da lingua, mas nao apresentava fasciculagoes 
faciais. Foi revelada fraqueza muscular geral moderada e atrofia, mas o tonus 
muscular era normal. Os reflexos tendinosos estavam ausentes, mas existiam 
sinais bilaterais de Babinski. A sensibilidade profunda estava comprometida e a 
coordenagao estava prejudicada pela ataxia grave. Era possivel observar tremor 
estatico constante nas maos. Sua mae e seu avo paterno, assim como sua irma 
e o filho dela, tambem apresentaram problemas de marcha, que tinham um 
carater progressivo e que iniciaram na idade adulta. A ressonancia magnetica 
(RM) cerebral revela atrofia dos folhetos cerebelares. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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REPOSTAS PARA 0 CASO 5: ) 

Ataxia espinocerebelar 


Resumo: trata-se de um homem essencialmente sadio, que apresentou uma smdrome 
de inicio insidioso e progressao gradual, anunciada por dificuldades de marcha que, 
mais tarde, foram caracterizados como ataxia. 

• Diagnostico mais provavel: degeneracao cerebelar autossomica dominante, com 
caracteristicas neurologicas adicionais e cognicao normal - mais provavelmente 
uma ataxia espinocerebelar tipo 3 (SCA-3). 

• Proximo passo diagnostico: confirma^ao do diagnostico por DNA. 

• Proximo passo no manejo: cuidados de apoio, aconselhamento genetico, 
reabilita^ao. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever o disturbio motor da ataxia. 

2. Listar o diagnostico diferencial de ataxia, incluindo etiologias geneticas e nao 
geneticas. 

Como descrito, o homem essencialmente saudavel apresentou uma smdrome 
de inicio insidioso e com progressao gradual, anunciada por dificuldades na mar¬ 
cha, que depois foram caracterizados como ataxia. Mais tarde, o disturbio causou 
disartrias, movimentos sacadicos anormais, provavelmente relacionados ao neuro- 
nio motor inferior, neuropatia e deficits de neuronio motor superior. Esse quadro 
clinico sugere degeneracao de multiplos sistemas, cuja caracteristica mais proe- 
minente e a ataxia e um deficit de coordenacao dos movimentos voluntaries. Eles 
geralmente sao causados por problemas no controle motor, como resultado de uma 
patologia cerebelar ou de suas conexoes, ou da propriocepcao patologica, decorrente 
da patologia nas vias sensoriais. As ataxias podem ser isoladas ou observadas como 
parte da smdrome, juntamente a outras anormalidades neurologicas ou anormali- 
dades em outros sistemas organicos. Esse paciente apresenta outras anormalidades 
neurologicas, mas nao mostra evidencias de envolvimento de outro sistema organico 
(pelo menos nao no momento). Alem disso, existe um forte envolvimento familiar; 
existem quatro geracoes sucessivas afetadas em sua familia; o envolvimento afeta am- 
bos os sexos. Embora disturbios familiares nao sejam necessariamente geneticos, esse 
envolvimento abrangente, na verdade, sugere um disturbio autossomico dominante. 
Isso e reforcado pelo fato de que as ataxias autossdmicas recessivas tendem a envolver 
outros sistemas organicos, ao passo que esse nao e o caso em uma doen<;a autossomi¬ 
ca dominante com inicio na idade adulta. 

Vale a pena considerar algumas causas nao geneticas de ataxia, como sugerido 
por outros problemas de manejo, embora a maioria apresente um tempo de evolucao 
mais curto. Causas reconheciveis incluem traumatismo, fatores toxicos e metaboli- 
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cos, neoplasias e mecanismos autoimunes. Degenerates cerebelares paraneoplasi- 
cas (DCPs) associadas com anticorpos antineuronais espedficos do tipo tumoral sao 
uma causa relativamente frequente de ataxia de inicio tardio, sendo caracterizadas 
por uma evolucao subaguda progressiva, facilitando a descoberta e o tratamento da 
neoplasia subjacente. Mais raramente (e de maneira controvertida), a degenera<;ao 
espinocerebelar subaguda esta associada a doen^as imunologicas nao paraneopla- 
sicas, como intolerancia ao gluten. Alem disso, anormalidades hormonais, como a 
deficiencia de hormonio tireoide, podem causar ataxia. 


f ABORDAGEM A 

Ataxia cerebelar autossomica dominante 

definicoes 

ATAXIA: movimento instavel e indesejado dos membros ou do tronco, causado por 
uma falha na coordena^ao grosseira dos movimentos musculares. 

DOEN(;AS POR EXPANSAO DAS REPETK^OES DO TRINUCLEOTIDEO: sao 
causadas por expansoes de DNA em um gene que content a mesma sequencia de 
trinucleotideos repetida muitas vezes. Essas repeti^oes sao um conjunto de repeticoes 
microssatelites instaveis, que ocorrem ao longo de todas as sequencias genomicas. 
Se a repeti<;ao estiver presente em um gene, a expansao da repeti^ao resulta em um 
produto de gene defeituoso e, frequentemente, em doenca. 

ABORDAGEM CLINICA 

Harding (1983) propos uma classifka^ao clinicamente util para as ataxias cerebelares 
autossomicas dominantes de inicio tardio. Alem disso, sindromes cerebelares espo- 
radicas incluem formas idiopaticas de etiologia obscura, caracterizadas por ataxia 
progressiva, insuficiencia autonoma e caracteristicas extrapiramidais, como a atrofia 
de multiplos sistemas (AMS). 

Sistema de Harding 

A ataxia cerebelar autossomica dominante I (ACAD I) esta associada a caracteristicas 
adicionais relacionadas ao sistema (extra) piramidal do nervo optico, cortex cerebral 
e nervos perifericos. 

ACAD II esta associada a distrofia pigmentar macular. 

ACAD III e a sindrome cerebelar pura de inicio tardio. 

Desde 1993, as ataxias cerebelares autossomicas dominantes foram cada vez 
mais caracterizadas em termos de seu locus genetico e sao conhecidas como ataxias 
espinocerebelares. Atualmente, existem mais de 25 disturbios desse tipo, e o numero 
vem aumentado. Os tipos mais comuns estao listados no Quadro 5.1. Muitos deles 
podem ser diagnosticados de forma defintiva por meio de exame de DNA. A caracte- 
riza^ao clinica, no entanto, e util para limitar o numero de exames necessarios. 
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Existem varias muta^oes geneticas em cromossomos diferentes, causando ataxia 
espinocerebelar, bem como a ffequencia do gene entre diferentes populates varia consi- 
deravelmente. Em geral, a incidencia parece ser de cerca de 1,5 a cada 100 mil indivlduos, 
com distribui^ao igual entre os sexos. A maioria das ACADs e causada por um defeito 
genetico que envolve uma expansao na sequencia do DNA, e a maioria dessas sequencias 
sao expansoes da repeti<;ao de trinucleotideo (SCA tipos 1-3, 6-10,12 e 17). Foram des- 
cobertos outros tipos de expansoes repetidas, causadores de SCA. Por exemplo, SCA-10 
envolve uma expansao da repeticao ATTCT do gene SCA10, e SCA-8 envolve uma ex¬ 
pansao no gene SCA8 com repeti^ao do nucleotideo CTG. Finalmente, SCA-4 envolve a 
muta^ao em um gene que nao envolve uma expansao da repeti^ao de um trinucleotideo. 

A media de idade de inicio para todos esses tipos e de 20 a 30 anos, exceto para 
SCA-6, que costuma ocorrer entre os 40 e 50 anos. Individuos com SCA-8 geralmente 
desenvolvem sintomas no final dos 30 anos. Pacientes com SCA-2 costumam desenvolver 
dementia e movimentos oculares lentos. Os pacientes com SCA-8, que tern uma expec- 
tativa de vida normal, assim como os pacientes com SCA-1, em geral apresentam reflexos 
muito ativos. Pacientes com SCA-7 desenvolvem perda visual. Nos tipos SCA 1-3 e 7, 
pode existir uma idade de inicio mais precoce, com aumento da gravidade (denominado 
antecipa^ao) de uma geracao para a outra. O tamanho da zona de expansao da repeti<;ao 
nos genes afetados correlaciona-se, grosso modo, com a gravidade e a idade de inicio. A 
penetrancia e bastante elevada; no entanto, ha casos raros, nos quais as pessoas nao de¬ 
senvolvem sintomas. A razao para a falta de penetrancia completa ainda e desconhecida. 

O diagnostico de ataxia espinocerebelar e inicialmente suspeitado quando o 
inicio dos sintomas ocorre na idade adulta. Uma RM ou uma tomografia compu- 
tadorizada (TC) do cerebro pode detectar atrofia do cerebelo e de diversas estrutu- 
ras subcorticais (Figura 5.1). Um teste genetico molecular para determinar o gene 
que apresenta a expansao da repeti^ao de trinucleotideo pode ser util para a rapida 
identifi cacao de outros portadores na familia. Muitos desses disturbios podem, atu- 
almente, ser confirmados pelo exame de DNA. Em vez de solicitar todos os exames 
de DNA disponiveis (o que pode ser muito dispendioso), existem algoritmos que 
podem reduzir os testes pelo uso de sinais clinicos; especialmente a degenera<;ao re- 
tiniana, o envolvimento proeminente de sintomas nao cerebelares, a idade de inicio, 
os disturbios do movimento ocular, a redu^ao da velocidade estocastica e os sinais 
piramidais. As caracteristicas clinicas desses disturbios estao listadas no Quadro 5.1. 

Uma vez caracterizado o defeito genetico, a familia tambem podem ser testada. 
Infelizmente, o exame genetico nem sempre e 100% informativo. Existem casos raros 
de ataxia espinocerebelar clinicamente diagnosticados que nao podem ser explicados 
por qualquer um dos defeitos geneticos conhecidos. Estima-se que em cerca de 50 a 
60% dos individuos brancos portadores de uma forma familiar dominante de ataxia 
cerebelar o exame do DNA pode proporcionar um diagnostico definitivo. 

SCA-3 ou doen<;a de Machado-foseph (DMJ) e o subtipo mais comum de SCA. 
O fenotipo e um dos mais variaveis entre SCAs. As sindromes de SCA-3 incluem ata¬ 
xia cerebelar pura, parkinsonismo familiar, paraplegia espastica hereditaria, neuropatia 
hereditaria e sindrome das pernas inquietas (SPI). Um sinal raramente reconhecido, 
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Figura 5.1 Ressonancia magnetica sagital do cerebro na ataxia espinocerebelar. 
(Reproduzida, com permissao, de Kasper DL, et al. Harrison's Principles of Internal 
Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2004:2421). 


mas comum e bastante espedfico de SCA-3 e o comprometimento da discriminaipro 
termica em todos os membros e ate mesmo da face. A pseudoexoftalmia (abaulamento 
dos olhos causado por retra^ao palpebral), mioquimia faciolingual e distonia tambem 
sao consideradas sinais caracteristicos, mas nao espedficos, de SCA-3. 

SCA-3 DMJ e um disturbio hereditario autossomico dominante com expressao 
variavel, inicialmente descrito por Nakano e colaboradores (1972) em uma famflia ame- 
ricana, descendente de portugueses a<;orianos. Desde entao, foram relatadas outras fa- 
mllias com DMJ em todo o mundo. Existem tres subtipos clinicos diferentes: tipo I, com 
um initio precoce (20 a 30 anos), com sinais piramidais e extrapiramidais, oftalmoplegia 
externa progressiva (OEP) e pequenas disfun«;6es cerebelares; tipo II, com uma idade de 
initio intermediary. Ao exame neuropatologico esta sempre presente degenera<;ao do 
cerebelo e da medula espinal toracica no tipo SCA-3, mas a degenera<;ao do corpo estria- 
do, substantia negra, base da ponte, nucleos oculomotores e nervos perifericos e variavel. 

Tratamento 

Nao existe cura para ACAD, assim como nao existe tratamento para retardar a pro- 
gressao da doen^a. No entanto, o tratamento de apoio e importante. Os farmacos que 
ajudam a controlar os tremores nao sao eficazes para o tratamento de tremores cerebela¬ 
res, mas podem ser eficazes para o parkinsonismo, distonia, SPI, e para outros sintomas 
neurologicos. A fisioterapia provavelmente nao retarda a progressao da perda de coorde- 
naipio ou atrofia muscular, mas os pacientes afetados devem ser encorajados a manterem- 
-se ativos. A terapia ocupacional pode ser util para o desenvolvimento de estrategias para 
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que o paciente possa realizar suas atividades diarias. Andadores e outros dispositivos po- 
dem ajudar o paciente a manter sua mobilidade. Outras modifica^des, como rampas para 
cadeira de rodas, talheres pesados e vasos sanitarios mais altos podem tornar os pacientes 
mais independentes. A terapia da fala e a comunica^ao por meio de computador frequen- 
temente ajudam o paciente que perde a capacidade de falar. 

Embora a natureza das mutacdes especificas possa ajudar a determinar o prog¬ 
nostic, a idade exata de inicio e os sintomas especificos sao dificeis de determinar, em 
especial para portadores assintomaticos. Individuos com SCA geralmente falecem 10 
a 20 anos apos o desenvolvimento dos sintomas. Em ultima analise, como ocorre com 
todos os disturbios degenerativos progressives, a doen^a e fatal. O prognostic para 
SCA-11 e SCA-6 costuma ser menos grave, ocorrendo um agravamento muito lento 
dos sintomas, e individuos com SCA-8 e SCA-11 tern uma dura^ao de vida normal. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

5.1 Um paciente de 25 anos com ataxia progressiva e diagnosticado como portador 
de SCA-3.0 paciente tambem apresenta movimentos muito lentos, com rigidez 
e tremor residual. Qual dos farmacos a seguir tem maior probabilidade de ajudar 
nesses sintomas? 

A. Carbidopa/levodopa. 

B. Haloperidol. 

C. Diazepam. 

D. Fenitoina. 

5.2 Um homem de 32 anos apresenta problemas para deambular; em sua familia 
existem varios individuos afetados de maneira similar e existe suspeita de ataxia 
espinocerebelar. Foi feita uma RM cerebral. Qual e o achado radiologic mais 
caracteristico de SCAs? 

A. Atrofia cerebelar. 

B. Sinai alto de T2 no cortex cerebelar. 

C. Sinai lateral alto para o estriado. 

D. Sinai “hot cross bun"* ou hiperintensidade cruciforme no tronco cerebral. 

5.3 Um homem de 35 anos tem um diagnostic de SCA autossomica dominante. 
Ele pesquisou na internet e descobriu que os disturbios autossomicos afetam 
cada gera^ao, sendo homens e mulheres igualmente afetados. Ele observou que 
seu avo parecia afetado, mas nenhum dos seus filhos apresentou a doen^a. Qual 
e a melhor explica^ao para esse achado? 

A. Nova muta^ao espontanea. 

B. E uma SCA autossomica recessiva. 

C. Penetrancia incompleta. 

D. E um exemplo de antecipa^ao. 


* N. de R.T. Hot cross bun e um paozinho (bolinho) com uma cruz a^ucarada por cima, muito comum nos 
EUA - nao ha tradu^ao para o portugues, por isso foi mantido em ingles. 
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RESPOSTAS 

5.1 A. O parkinsonismo de SCA frequentemente responde a levodopa. SCA-3 pode 
estar associada a ataxia isolada ou a caracteristicas de parkinsonismo. 

5.2 B. Sinai alto em T2 no cortex cerebelar e caracteristico de degeneragao cerebelar 
neoplasica tipica para SCA. A resposta C (sinal lateral alto no estriado) e a res- 
posta D (sinal 11 /;of cross bun ” elevado no tronco cerebral) podem ser observadas 
na atrofia de multiplos sistemas (AMS). 

5.3 C. A hereditariedade autossomica dominante quer dizer que o gene e transmi- 
tido para a metade da prole, estando homens e mulheres igualmente afetados; 
no entanto, a penetrancia incompleta pode afetar a apresentagao fenotipica, de 
maneira que pode parecer que a doenga “salta gcracoes”. 


DICAS CLINICAS 


► Ataxias espinocerebelares apresentam-se na idade adulta, em geral como ataxias cerebe- 
lares, com frequencia associada a outros sinais neurologicos, mas raramente com envolvi- 
mento de sistemas nao neurologicos. 

► 0 exame de DNA pode ser diagnostico, mas a correlagao clinica e util para direcionar as 
solicitagoes de exames. 

► 0 tratamento farmacologico nao altera a evolugao natural da ataxia cerebelar, mas pode 
ajudar a melhorar os sintomas neurologicos. 
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CASO 6 


Uma mulher com 64 anos foi encaminhada para tratamento medico devido a 
problemas resultantes de movimentos involuntarios anormais da boca e da face. 
Ate tres anos atras, ela apresentava boa saude, quando desenvolveu nauseas 
e obstipagao. Passou a receber metoclopramida e omeprazol (urn inibidor da 
bomba de protons), obtendo certa melhora dos sintomas. Urn exame gastrin- 
testinal completo (Gl) foi negativo; no entanto, levantou-se a hipotese de que 
apresentava mobilidade gastrica diminuida. A paciente tambem usou metima- 
zol para hipertireoidismo. Os movimentos anormais comegaram ha aproximada- 
mente urn ano, com piora progressiva. Os movimentos nao interferem na fala, 
mas dificultam a alimentagao. A paciente ocasionalmente apresenta espasmos 
nas costas e no pescogo. Seu exame chama a atengao por movimentos estereo- 
tipados repetitivos da lingua e da mandfbula, e por sua postura em arco. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo terapetico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 6: ] 

Discinesia tardia 


Resumo: uma mulher de 65 anos foi encaminhada para tratamento medico devido 
a movimentos anormais da boca e da face. A paciente recebeu metoclopramida e 
desenvolveu esses movimentos, que se tornaram progressivamente piores. Os movi¬ 
mentos nao interferem na fala, mas dificultam a alimenta^ao. Ocasionalmente, a pa¬ 
ciente apresenta espasmos nas costas e no pcscoco, assumindo uma postura em arco. 
Seu exame apresenta movimentos repetitivos e estereotipados da lingua e mandibula, 
alem do arqueamento mantido. 

• Diagnostico mais provavel: discinesia tardia. 

• Proximo passo terapeutico: suspensao da metoclopramida. Tratamento com 
benzodiazepina ou baclofeno. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o diagnostico diferencial dos movimentos involuntarios orais. 

2. Descrever as complicates motoras dos farmacos bloqueadores do receptor da 
dopamina. 

3. Conhecer as modalidades de tratamento disponiveis para discinesia tardia. 

4. Saber o papel dos esteroides, da intervencao cirurgica e reabilitacao na lesao 
medular. 

Consideragoes 

Trata-se de uma mulher um pouco mais velha, que desenvolveu movimentos invo¬ 
luntarios anormais envolvendo, principalmente, os musculos orais - bucais e lin- 
guais. Os problemas instalaram-se de forma insidiosa e progrediram gradualmente. 
Seu exame e marcado, principalmente, pela prcsencja desses movimentos. Alem disso, 
a paciente foi tratada com uma medica^ao para melhora de seus sintomas gastrintes- 
tinais, mas ela tambem e um poderoso bloqueador dos receptores da dopamina. As 
duas principais causas de sua doenca podem ser uma distonia idiopatica ou genetica, 
ou uma discinesia tardia. A discinesia e um disturbio que se desenvolve relativamente 
tarde, apos o inicio da administrate de medicamentos que bloqueiam os receptores 
da dopamina, como a metoclopramida. O inibidor da bomba de protons omepra- 
zol esta associado com efeitos gastrintestinais secundarios ou cefaleias; o metimazol 
pode causar supressao da medula ossea ou, raramente, artralgias. Existem varios dis- 
turbios de movimento causados por esses medicamentos (Quadro 6.1). 
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QUADRO 6.1 • CLASSIFICAQAO DE DISTURBIOS CINETICOS 


I. Agudos 

Distonia aguda 
Acatisia aguda 

Parkinsonismo induzido porfarmacos 

II. Cronicos 
Comuns: 

Discinesia tardia 
Distonia tardia 
Acatisia ardia 

Tremor perioral (sindrome do coelho } 
Incomuns: 

Mioclonia tardia 
Tiques tardios 
Tremor tardio 

III. Miscelanea 

Sindrome neuroleptica maligna 


( ABORDAGEM A 

Discinesia tardia 

A causa mais comum de discinesia tardia (DT) e a exposiqao cronica a agentes 
centrais bloqueadores da dopamina, como o tratamento com neurolepticos. A 

verdadeira causa da DT e desconhecida. Acredita-se que a cascata de respostas seja 
desenvolvida em consequencia ao bloqueio dos receptores por meio de antagonistas 
da dopamina. A regulagem do receptor para cima e um evento relativamente agudo, 
e a evolucao temporal nao e a que costuma ser observada clinicamente. Do ponto de 
vista operacional, ficou definido que o disturbio necessita de pelo menos tres meses 
de initio, embora existam casos que sugerem a possibilidade de latencia menor. A 
suspensao da medicacao pode, finalmente, resultar no desaparecimento desses movi- 
mentos, com uma frequencia de ocorrencia entre 25 e 50%; no entanto, os dados que 
apoiam essas estimativas nao sao muito consistentes e ha muita controversia sobre 
isso. Estima-se que cerca de um terqo dos pacientes tratados com antagonistas do 
receptor da dopamina eventualmente desenvolve discinesia. 

Os fatores de risco mais importantes para DT incluem idade avanqada, sexo 
feminino e coexistencia de lesao cerebral. O tratamento com agentes antipsicoticos 
tipicos pode estar associado com DT permanente nesses individuos. Enquanto esses 
movimentos anormais sao mais angustiantes para a familia do que para o paciente, 
eles tambem podem ser bastante debilitantes e resultar em danos significativos da 
dentiqao, interferindo na ingestao de alimentos. A incidencia de DT parece diminuir 
com o uso dos antipsicoticos atipicos, que nao causam um bloqueio tao completo 
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do receptor de dopamina. A metoclopramida e usada no tratamento da nausea e da 
paresia gastrica. Existem outros agentes para nausea que apresentam um risco mais 
baixo para o desenvolvimento da DT. Nos Estados Unidos, existem poucos agentes 
aprovados para o tratamento da paresia gastrica. A domperidona e uma excelente 
alternativa para a metoclopramida, mas deve ser adquirida fora dos Estados Unidos.* 
Trata-se de um potente bloqueador do receptor da dopamina, mas nao atravessa a 
barreira hematencefalica. 

A diferenciacao de outras sindromes distonicas idiopaticas as vezes e dificil. 
A distonia pode ocorrer como manifestaqao focal ao redor da boca e tambem na 
forma segmentar, envolvendo os musculos da face e do pesco^o. No entanto, os es- 
pasmos em arco das costas e do pescoqo sao caracteristicos da condi^ao tardia. 
Considerando que o primeiro disturbio responde a medicamentos anticolinergicos 
ou dopaminergicos, os medicamentos anticolinergicos frequentemente pioram os 
sintomas tipicos da DT. 

Algumas vezes, a DT esta associada a mais movimentos apendiculares invo- 
luntarios. Com isso, pode ser confundida com a doenipi de Huntington. A coreia de 
Huntington passa ao redor da musculatura de uma forma aleatoria, enquanto a DT 
tende a ser mais estereotipada. Pacientes com doen^a de Huntington, no entanto, 
podem apresentar problemas comportamentais tratados com neurolepticos, que e o 
tratamento usual para a coreia. Portanto, as duas conduces podem coexistir. 

Tratamento 

As opqoes de tratamento incluem benzodiazepinas, baclofeno e vitamina E, que so- 
mente e eficaz em casos mais leves. Um tratamento com doses elevadas de agentes 
bloqueadores do receptor da dopamina e feito em alguns casos, mas a maioria dos 
medicos acredita que isso resulta em um aumento de risco de piora da condiqao. 
Medicamentos que promovem deple^ao da dopamina nao parecem causar esse dis¬ 
turbio, mas podem ser muito beneficos em seu tratamento. A alfa metil-p-tirosina 
inibe a formaqao de catecolaminas pelo bloqueio da enzima tirosina hidroxilase, e 
a reserpina promove a deplecao das vesiculas sinapticas. Embora uteis, esses agentes 
tern alta incidencia de efeitos colaterais, incluindo a hipotensao ortostatica, a de- 
pressao e o parkinsonismo. A tetrabenazina, outro depletor seletivo das vesiculas de 
catecolamina, parece ser mais eficaz, com menos efeitos colaterais. Injecoes de toxina 
botulinica em musculos relevantes tambem podem ser uteis. O melhor tratamento 
e a prevenqao, e o uso de agentes bloqueadores do receptor da dopamina deve ser 
evitado, a nao ser que seja absolutamente necessario. 


* N. de R.T. A domperidona e vendida no Brasil (uma das apresenta^oes e Motilium®, bastante conhecida). 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

6 .1 Uma mulher com 65 anos usa varios medicamentos. Seu filho, que estuda far- 
macologia, esta preocupado com o efeito colateral de disturbio dos movimentos 
relacionado com os medicamentos. Qual dos farmacos a seguir apresenta o mais 
alto risco em causar discinesia tardia? 

A. Haloperidol 

B. Triexifenidil 

C. Levodopa 

D. Diazepam 

6.2 A paciente da Questao 6.1 e examinada e nota-se que ela apresenta movimentos 
involuntarios, principalmente na boca. Qual dos agentes a seguir resulta em 
redu^ao da gravidade das discinesias orais causadas pela discinesia tardia? 

A. Flufenazina 

B. Trihexifenidil 

C. Levodopa 

D. Dexedrine 

6.3 Um homem com 25 anos, que iniciou um tratamento para esquizofrenia ha uma 
semana, apresenta-se na sala de emergencia por apresentar fortes movimentos de 
contorcao do pesco^o. Qual das condi^oes a seguir e o diagnostico mais provavel? 

A. Discinesia tardia 

B. Doem;a de Huntington 

C. Rea^ao distonica aguda, causada por um farmaco bloqueador do receptor 
dopaminergico 

D. DistoniaDYTl 

RESPOSTAS 

6.1 A. O haloperidol e um bloqueador do receptor dopaminergico. Embora a levo- 
dopa possa associar-se com discinesia em pacientes com doen<;a de Parkinson, 
isso nao ocorre em associa^ao a outros disturbios. 

6.2 A. Um bloqueio adicional e mais completo do receptor da dopamina muitas 
vezes reduz as manifestacoes da DT, mas muitos acreditam que isso representa 
um risco aumentado para continua^ao em longo prazo. 

6.3 C. O inicio agudo, logo apos iniciar a medica^ao antipsicotica, assim como as 
manifestacoes clinicas, sao tipicas de reaches distonicas agudas. 
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DICAS CUNICAS 


► A causa mais comum de discinesia tardia e, em geral, o uso cronico de agentes bloqueado- 
res da dopamina, como os agentes antipsicoticos tipicos. 

► A discinesia tardia costuma desenvolver-se meses apos iniciar urn tratamento com farma- 
cos bloqueadores do receptor dopaminergico e, mais frequentemente, causa movimentos 
estereotipados da boca e regioes circundantes. 

► 0 tratamento da discinesia tardia em geral nao e ideal e, assim, e melhor evitar o desenvol- 
vimento desse disturbio por meio de constante reavaliaqao da necessidade e da quantidade 
de farmacos bloqueadores do receptor dopaminergico. 

► Acredita-se que os movimentos em arco do pescoqo, algumas vezes denominados retro- 
coHis, sugerem discinesia tardia, em oposiqao a outras causas de distonia, como sua etio- 
logia final. 

► Os agentes de deplegao da dopamina, como a reserpina ou tetrabenazina, que nao blo- 
queiam os receptores, nao causam discinesia tardia. 
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CASO 7 


Um garoto com 13 anos, destro, e trazido para a emergencia apos um acidente 
de automovel moderadamente grave. 0 paciente viajava como passageiro no 
banco da frente, sem usar cinto de seguranga, mas nao foi ejetado durante a 
colisao frontal (aproximadamente a 55 a 65 km/h). De acordo com os para- 
medicos que acompanham o paciente, nao houve danos frontais significativos 
no carro, e a cabega do paciente parece ter batido no para-brisa. Ao chegar 
ao local de acidente, cerca de quatro minutos apos o ocorrido, o paciente foi 
encontrado nao responsivo, com tonus muscular flacido, bradicardia e esforgo 
respiratorio inadequado. Sua coluna cervical foi imobilizada e o paciente foi 
intubado para manter uma ventilagao adequada, sendo, entao, transportado ate 
a sala de emergencia, fixado a uma maca rfgida. Ao exame, encontra-se afebril, 
com esforgo respiratorio irregular ao ventilador. A estimulagao dolorosa de sua 
face produz algumas caretas, porem essa resposta nao ocorre quando as extre- 
midades sao estimuladas. Existe uma grande contusao sobre a regiao frontal, 
mas nao ha outros sinais externos de traumatismo. Ao exame neurologico, suas 
pupilas sao igualmente reativas a luz e o paciente apresenta um reflexo cornea- 
no vivo bilateralmente, mas nao ha reflexo de vomito. Seu tonus muscular esta 
diminufdo nas quatro extremidades e o paciente apresenta arreflexia geral, in- 
cluindo seus reflexos abdominais superficiais. Seu esfincter encontra-se flacido 
e nao existe contratura retal. De acordo com o pai do paciente, a crianqa era sa- 
dia e apresentava desenvolvimento neuropsicomotor normal antes do acidente. 
0 paciente nao faz uso de qualquer medicaqao e nao tern alergias conhecidas. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 



62 


TOY, SIMPSON & TINTNER 


RESPOSTAS PARA 0 CASO 7: ] 

Lesao medular, traumatica 


Resumo: um garoto de 13 anos chega a emergencia significativamente obnubilado, 
com quadriparesia flacida e rcspira^ao rapida e irregular, apos um traumatismo cra- 
niano por acidente automobilistico, no qual ele era passageiro e nao usava cinto de 
seguran^a. Atualmente, ele esta intubado e sua coluna cervical encontra-se imobili- 
zada. Antes do acidente, ele era saudavel e nao fazia uso de medicamentos. 

• Diagnostico mais provavel: lesao da medula cervical alta e traumatismo cranien- 
cefalico (TCE). 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) do cranio e da coluna. 

• Proximo passo do tratamento: manter a oxigena^ao e pressao de perfusao em 
unidade de tratamento intensivo. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Entender o tratamento inicial da lesao medular aguda. 

2. Conhecer as diferentes sindromes medulares. 

3. Descrever a utilidade de diferentes modalidades de imagem para avalia^ao de 
lesao medular e a importancia da idade do paciente. 

4. Estar ciente do papel dos esteroides, da interven^ao cinirgica e da reabilitai^ao 
na lesao medular. 

Consideragoes 

O garoto de 13 anos foi trazido para a emergencia apos um acidente automobilis¬ 
tico significativo, apresentando achados preocupantes de lesao cerebral traumatica 
e lesao medular. Este capitulo focara as consideragoes para avaliar e manejar lesao 
medular. Achados significativos no exame do paciente incluem quadriparesia flacida 
(sugerindo interrup^ao dos tratos corticospinais na regiao cervical superior), inca- 
pacidade de fazer caretas ou responder a estimula<;ao dolorosa de qualquer uma das 
quatro extremidades (sugerindo interrupcao dos tratos sensoriais ascendentes na re¬ 
giao cervical alta), preserva<;ao do reflexo pupilar a luz e reflexo corneano (indicando 
que o tronco cerebral esta intacto acima da jun<;ao pontomedular), mas uma fun^ao 
respiratoria inadequada e ausencia de reflexo de vomito (indicando lesao medular 
cervical alta, assim como de tronco cerebral baixo). Esses achados apontam para uma 
lesao medular completa ou quase completa a um nivel cervical alto, com choque 
espinal ascendente, afetando o tronco cerebral inferior. 


Toy - Neurologia.indd 62 


21/8/2013 15:20:18 




CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


63 


[ ABORDAGEM A 

Lesao medular traumatica 


EPIDEMIOLOGIA 

Nos Estados Unidos, existem cerca de 10 mil novos casos de lesao medular trauma¬ 
tica por ano. O pico de incidencia relacionado a idade ocorre entre 15 e 25 anos, e 
os homens superam as mulheres por 4:1. Cerca de 5% de todas as lesoes medulares 
ocorrem entre o nascimento e os 16 anos, e os pacientes pediatricos necessitam aten- 
gao especial: a lesao medular neonatal (relacionada ao nascimento) complica cerca 
de um em cada 60 mil partos, e a taxa de mortalidade e de 50%. Na infancia, as causas 
mais comuns de lesao medular antes dos 10 anos sao acidentes automobilisticos e 
quedas, enquanto nos individuos com mais de 10 anos, as causas sao os acidentes au¬ 
tomobilisticos e as lesoes relacionadas com esportes. Sobre os acidentes automobilis¬ 
ticos, crian^as com menos de 13 anos devem ser transportadas como passageiros no 
banco de tras, sempre presas com cintos de seguraiu^a, para evitar potenciais lesoes 
causadas pelos airbags. Crian<;as mais jovens podem sofrer lesoes medulares cervicais 
significativas e, muitas vezes, fatais, provocadas pelo acionamento do airbag lateral. A 
taxa de lesao medular nao traumatica e pelo menos tres vezes maior do que a taxa de 
lesoes traumaticas, embora os dados epidemiologicos nao sejam completos. 

TIPOS DE LESOES MEDULARES 

Os pacientes tambem podem apresentar lesoes medulares incompletas. Por exemplo, 
a hemissec^ao produz a sindrome de Brown-Sequard, com fraqueza ipsilateral e perda 
da sensibilidade tactil fina, mas a perda contralateral da sensibilidade termica e dolo¬ 
rosa situa-se abaixo do nivel da lesao. Isso se deve as libras remanescentes na coluna 
dorsal, ipsilaterais ao tronco cerebral, enquanto as fibras do trato espinotalamico 
fazem sinapse e cruzam dentro de um ou dois niveis medulares para, entao, trafegar 
contralateralmente. O traumatismo e a causa mais comum da sindrome de Brown- 
Sequard, que poucas vezes se apresenta como uma lesao puramente unilateral. 

A sindrome medular anterior costuma ser causada por uma lesao traumatica 
ou vascular dos dois ter^os anteriores da medula espinal. Isso resulta em uma perda 
bilateral da fun<;ao do trato espinotalamico (dor e temperatura), bem como uma 
fraqueza bilateral (interrup^ao do trato corticospinal), com preserva^ao funcional 
da coluna dorsal (sensibilidade tactil fina, propriocepijao e sensibilidade vibratoria). 

A sindrome medular central e causada por lesao das estruturas situadas ao 
redor do canal medular central. Embora isso possa ocorrer de forma aguda com 
traumatismo, e mais comum apresentar-se com processos cronicos, como neo¬ 
plasias intra-axiais ou dilata^ao do canal central (conhecido como siringomielia). 
Clinicamente, isso leva a uma perda bilateral da sensibilidade termica e dolorosa nas 
extremidades superiores, assim como fraqueza na mesma distribui^ao, com preser- 
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vai;ao da sensibilidade tactil fina. Anatomicamente, isso ocorre porque o trato espi- 
notalamico decussa imediatamente anterior ao canal central. Da mesma forma, as 
fibras motoras que trafegam para as pernas tendem a apresentar um trajeto mais 
lateral na medula espinal e, por isso, sao poupadas. 

ABORDAGEM CLINICA 

Assim que o paciente estiver estabilizado e o exame neurologico tiver sido realizado, e 
preciso escolher a modalidade mais apropriada de exame por imagem. No traumatis- 
mo contuso, em pacientes com mais de nove anos, nao e necessario realizar nenhum 
exame por imagem da coluna, desde que eles se encontrem alertas, comunicativos, 
nao intoxicados e com exame neurologico normal, sem dores cervicais. Em pacientes 
com menos de nove anos, os exames por imagem sao recomendados e devem ser 
interpretados por um radiologista acostumado a rever exames da coluna de criancas 
jovens. As estruturas osseas tambem podem ser bem visualizadas usando um tomo- 
grafo helicoidal. A visualiza^ao da medula espinal e mais facil quando se usa uma 
RM. Criancas com menos de nove anos podem desenvolver lesao medular sem apre¬ 
sentar anormalidade radiografica (SCIWORA; spinal cord injury without radiogra¬ 
phic abnormality). Devido a maior mobilidade e flexibilidade da medula pediatrica 
em relacao aos achados em adultos, os elementos osseos podem ser deslocados para 
dentro da medula e, depois, podem voltar a sua posi^ao normal. Quando isso ocorre, 
o paciente pode apresentar clinicamente uma mielopatia traumatica (lesao medular) 
ao exame neurologico, mas nao sao observados danos osseos ou ligamentares em 
radiografias simples ou TC. Uma RM, no entanto, pode demonstrar lesoes dos liga- 
mentos espinais, da medula espinal ou de ambos. 

Manejo inicial de lesoes medulares 

O manejo de lesoes medulares agudas esta focado na preven<;ao de danos adicionais. 
Isso come^a em campo, quando os medicos emergencistas imobilizam a coluna em 
uma posicao neutra, usando colares rigidos e pranchas especiais. Outras lesoes podem 
ocorrer em decorrencia de impactacao da substancia ossea sobre a medula, movimento 
excessivo da medula como resultado de instabilidade vertebral, compressao medular por 
hemorragia, ou isquemia medular causada pela hipotensao. Tendo em vista o tamanho 
desproporcionalmente grande da cabcca de criancas em relacao ao tronco, muitas vezes 
e necessario eleva-lo para chegar a um posicionamento neutro do pesco<;o. Alem do po- 
sicionamento adequado, e vital que se mantenha uma via aerea adequada, e que a respi- 
ra^ao nao seja prejudicada por fita adesiva ou restrignes sobre o tronco. 

Na emergencia, uma vez estabilizada a via aerea e mantendo respiracao e cir- 
cula^ao adequadas, e feito um exame neurologico para avaliar o nivel clinico da le¬ 
sao. Nesse paciente, existem diversos achados apontando para uma lesao extensa da 
medula cervical alta, provavelmente completa. A perda completa da funcao moto- 
ra e sensorial das extremidades inferiores e superiores, bem como as difkuldades 
respiratorias, mas com preserva^ao dos reflexos mediados pelos nervos cranianos, e 
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consistente com essa localizacao (pois as extremidades inferiores sao inervadas pelos 
nervos espinais C5 a T1 e o nervo frenico origina-se de C3 a C5). Alem da perda da 
funcao sensorial abaixo do nivel da lesao, a transeccao da medula espinal tambem 
resulta em perda da funcao autonoma, que pode levar a um choque medular. 

O choque medular e o resultado da perda aguda do tonus simpatico descen- 
dente, produzindo reducao da resistencia vascular sistemica, que pode resultar em 
hipotensao. Se a resposta vagal estiver intacta, a nao oposi^ao de sua influencia pode 
reduzir ainda mais a resistencia vascular, resultando tambem em bradicardia paro- 
xistica. No contexto do choque medular, e necessaria uma repos icao agressiva de 
liquidos para manter a pressao de perfusao e impedir a isquemia medular. A ausencia 
completa dos reflexos tendinosos profundos, dos reflexos cutaneos superficiais e do 
tonus retal tambem sugere a presen^a de um choque medular. E importante lembrar 
que, com o desenvolvimento da resposta inflamatoria a lesao e com o edema, o nivel 
clinico aparente da lesao pode aumentar para niveis medulares mais altos ou chegar 
ao tronco cerebral. Finalmente, e fundamental lembrar-se de posicionar um cateter 
de Foley de demora para o esvaziamento vesical, a fim de evitar que o paciente desen- 
volva reten^ao urinaria e estase significativas. 

O PAPEL DA CIRURGIA E DOS ESTEROIDES 

Como mencionado, o principal objetivo no manejo de lesao medular aguda e a pre- 
vcncao de uma lesao secundaria. Embora o evento traumatico inicial possa produzir 
uma lesao importante, a inflama^ao subsequente, o edema e a isquemia podem le¬ 
var a piora significativa da lesao primaria. A interval 910 cinirgica para estabiliza<;ao 
da coluna, remo^ao de material osseo, evacua^ao da hemorragia e descompressao 
do canal medular foi avaliada, particularmente em pacientes adultos, e permanece 
controversa, com poucos dados disponiveis em pacientes pediatricos. Estudos em 
animais apoiaram o uso da descompressao precoce para melhorar o resultado final, 
mas a cirurgia e realizada logo apos o traumatismo, o que pode ser clinicamente 
impossivel. O comprometimento signihcativo do canal medular e a fixacao de uma 
coluna muito instavel sao considerados as principals indicates para cirurgia precoce 
na lesao traumatica da medula espinal. 

Como a inflamac^ao desempenha um papel importante na media^ao da lesao 
secundaria, a administracao de corticosteroides tern sido estudada na lesao medular 
aguda. Certamente os beneficios dos esteroides na lesao medular subaguda, como 
a compressao medular por um tumor, sao amplamente reconhecidos. No entanto, 
ensaios clinicos em adultos com lesoes agudas mostraram poucos beneficios nos des- 
fechos neurologicos em longo prazo, alem de um aumento na taxa de complicates 
como infec<; 6 es da ferida. Evidencias recentes indicam que a metilprednisolona e 
benefica para pacientes adultos com lesao medular incompleta aguda, quando ad- 
ministrada dentro de oito horas apos a lesao. O uso de esteroides em caso de lesao 
medular traumatica deve, portanto, ser considerado controverso, especialmente em 
pacientes com lesoes medulares completas e em criancas. 
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Cuidados a longo prazo e reabilitagao 

Para maximizar os desfechos neurologicos em longo prazo dos pacientes que so- 
brevivem a uma lesao medular aguda, e necessaria uma abordagem de reabilitagao 
intensiva, que envolve toda a equipe. Questoes importantes a serem abordadas in- 
cluem o desenvolvimento de um programa apropriado para os cuidados intestinais 
e vesicais, manuten^ao da integridade cutanea e o manejo da disreflexia autonomica 
persistente. Quando o choque medular melhora e a espasticidade comeca a se de- 
senvolver, em um periodo de uma a seis semanas, a preven^ao de contraturas com 
preserva<;ao da postura funcional das articulates torna-se crucial. A reabilitagao 
psicologica e cognitiva tambem e vital, ajustando a vida apos a lesao e lidando com 
o traumatismo craniano concorrente. Em geral, os pacientes passarao um periodo 
de tempo significativo em um programa de reabilitacao em regime de interna<;ao, 
seguido por um programa de transi^ao ambulatorial. No entanto, mesmo apos esse 
periodo, o paciente deve continuar a ser avaliado por um especialista em fisioterapia 
e reabilitacao, pelo menos anualmente, para maximizar sua adapta<;ao e funcao. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

7.1 Um homem de 18 anos sofreu um acidente automobilistico e suspeita-se de 
lesao medular cervical aguda. Atualmente, a melhor estrategia para impedir que 
ocorra um aumento da lesao medular cervical no paciente e: 

A. Corticosteroides em alta dose 

B. Exploracao cirurgica imediata 

C. Manutencao da oxigena<;ao e perfusao medular 

D. Tratamento com diureticos por via intravenosa 

7.2 Um homem de 27 anos e levado a emergencia apos um acidente automobilistico. 
Ao exame, apresenta fraqueza no braco esquerdo e na perna esquerda, alem de 
perda da sensibilidade tactil fina a esquerda, com perda da sensibilidade termica 
e dolorosa a direita. O quadro clinico e mais compativel com: 

A. Sindrome medular completa 

B. Sindrome medular central 

C. Sindrome medular anterior 

D. Sindrome de hemisseccao medular esquerda 

E. Sindrome de hemisseccao medular direita 

7.3 Uma crian^a de cinco anos e trazida a emergencia apos uma queda de aproxima- 
damente 1,20 m de altura. No momento, a crianca esta alerta, movimenta todas 
as extremidades e responde ao tato nas quatro extremidades, mas esta irritada 
e apresenta uma grande lacera^ao no queixo. Qual das a fir maizes a seguir e a 
mais precisa em rela<;ao a avaliacao da coluna dessa crianca: 
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A. Como a crianga esta movendo todas as extremidades e parece apresentar 
sensibilidade intacta, nao ha necessidade de realizar avaliagao da coluna 
vertebral. 

B. Devido a idade da crianga, deve ser feito um exame por imagem da coluna. 

C. Se o exame clinico nao mostrar dolorimento cervical, nao e necessario exame 
de imagem. 

D. O exame de imagem deve ser solicitado em regime ambulatorial. 

RESPOSTAS 

7.1 C. O aspecto mais importante do manejo inicial e evitar uma isquemia medular 
por meio da oxigenacao e imobilizagao, com atengao para a pressao arterial. 

7.2 D. O paciente apresenta achados classicos de uma sindrome de hemisseccao 
medular esquerda (Brown-Sequard), com fraqueza ipsilateral, perda ipsilateral da 
sensibilidade tactil lina e perda contralateral da sensibilidade termica e dolorosa. 

7.3 B. Criangas com menos de nove anos que sofreram traumatismo ou quedas 
devem ser submetidas a exames de imagem da coluna vertebral, porque criterios 
clinicos podem deixar lesoes passarem despercebidas. Mesmo se a crianca fosse 
mais velha, a prcsenca de umalesao capaz de desviar a atengao (grande laceragao 
no queixo) pode mascarar um aumento da sensibilidade da coluna cervical. 


DICAS CLINICAS 


► 0 passo mais importante no cuidado emergencial de criangas com lesao medular e a es- 
tabilizagao da coluna vertebral. 0 proximo passo e a manutengao da pressao de perfusao 
medular. 

► A causa mais comum da lesao medular na infancia sao os acidentes automobilisticos. 

► A lesao cerebral traumatica costuma acompanhar a lesao medular traumatica, incluindo 
hemorragia, isquemia ou lesao axonal difusa. 

► Os reflexos abdominais superficial sao provocados alongando a pele nos quatro quadran- 
tes ao redor do umbigo, observando a contraqao da musculatura abdominal subjacente. A 
estimulagao acima do umbigo testa os niveis medulares T8 a T10, enquanto a estimulagao 
abaixo do umbigo testa aproximadamente T10 a T12. 
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Um jogador de futebol americano de 18 anos estava dando o pontape inicial 
quando chocou-se contra um jogador do outro time apos perder seu capacete, 
batendo com o lado direito de sua cabega contra o joelho do jogador do time ad¬ 
versary. Caiu ao chao e permaneceu inconsciente durante 20 a 30 segundos. 
Foi imediatamente transportado para o hospital mais proximo. Apos 20 minutos 
do acidente, estava alerta e consciente, sem deficit neurologico, mas apresen- 
tava amnesia em relagao ao evento. Apresentava uma equimose superficial no 
couro cabeludo do lado direito. Aproximadamente uma hora apos o trauma- 
tismo, o paciente desenvolveu uma crise convulsiva motora generalizada. Foi 
administrado lorazepam 4 mg por via intravenosa (IV) e a crise cessou. Foi feita 
uma tomografia computadorizada (TC) lh e 40 minutos apos o traumatismo, 
a qual foi normal. Entao, o paciente foi transferido para um hospital de maior 
porte. Na admissao, mostrou uma lentificagao psicomotora e tala arrastada; 
ambas foram tidas como causadas pela administragao de lorazepam, na ausen- 
cia de outros deficits neurologicos. A pontuagao na escala de coma de Glasgow 
foi 15 em 15. As investigagoes laboratoriais de rotina e o eletrocardiograma fo¬ 
ram normais. Apos oito horas do traumatismo, o paciente apresentava nausea, 
vomito e cefaleia. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 8: ] 

Hematoma epidural/subdural 


Resumo: o caso e de um atleta de 18 anos, com um traumatismo cerebral agudo decor- 
rente de um traumatismo relacionado com o esporte. O traumatismo esta associado a 
uma perda transitoria da consciencia e uma crise subsequente. Embora seu exame re- 
lativamente nao apresente achados focais e o exame de imagem cerebral esteja normal, 
sua condicao continua a piorar, apresentando nausea, cefaleia e vomito. 

• Diagnostico mais provavel: sangramento intracerebral - mais provavelmente 
hematoma epidural (HED). 

• Proximo passo diagnostico: repetir a TC de cranio sem contraste. 

• Proximo passo terapeutico: observa<;ao cuidadosa, consulta com neurocirurgia e 
avaliaipio cuidadosa de outros sinais de traumatismo. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o mecanismo de indu^ao e progressao dos HEDs. 

2. Conhecer as caracteristicas que necessitam de intervemjao urgente. 

3. Compreender os sinais e sintomas associados em HEDs em expansao. 

Consideragoes 

A principal caracterlstica desse caso e o fato de que se trata de um indivlduo saudavel, 
que sofreu um traumatismo fechado. O paciente apresentou perda de consciencia e, 
posteriormente, teve um periodo lucido normal. Em seguida, apresentou crise, um 
deficit cognitivo progressive e problemas neurologicos mais importantes. No entan- 
to, a historia sugere uma consequencia posterior ao traumatismo craniano. Nesse 
caso, e preciso decidir se isso sugere uma anormalidade subjacente ou se as alteracoes 
sao completamente decorrentes do traumatismo. O periodo lucido anterior a sua de¬ 
teriorate e uma apresenta<;ao classica de HED; no entanto, menos de um terco dos 
pacientes portadores dessa patologia tem essa apresenta^ao. Outras apresentaipies 
incluem vomitos, cefaleia e crise. Hemorragia subaracnoidea e hematoma subdural 
tambem sao possibilidades importantes nesse caso, assim como contusao cerebral e 
lesao axonal difusa, embora nao se esperaria um periodo lucido. O quadro clinico 
pode desenvolver-se como uma massa intracraniana de rapida expansao. Em par¬ 
ticular, pacientes com HED de fossa posterior podem apresentar uma deteriorate 
dramatica retardada. O paciente pode estar consciente e conversando e, apos um 
minuto, tornar-se apneico, comatoso e o obito ocorre apos poucos minutos. 
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( ABORDAGEM AO 

Hematoma epidural 


HED e um acumulo de sangue entre a tabua interna do cranio e a membrana du¬ 
ral externa. O evento desencadeador frequentemente e traumatico, muitas vezes 
associado a um “instrumento rombudo”. Em 85 a 95% dos pacientes, esse tipo de 
traumatismo resulta em uma fratura de cranio sobrejacente. Os vasos sanguineos 
na proximidade da fratura sao as fontes da hemorragia na forma^ao de HED. Como 
o cerebro subjacente costuma estar pouco afetado, o prognostico e excelente se for 
tratado de forma agressiva. O resultado da descompressao cirurgica e da reparacao 
esta diretamente relacionado a condi^ao neurologica pre-operatoria do paciente. Em 
rela^ao aos hematomas subdurais, os HEDs aparecem em metade da frequencia dos 
subdurais. Os homens superam as mulheres por 4:1. HEDs normalmente ocorrem 
em adultos jovens e sao raros em individuos com menos de dois anos ou com mais de 
60 anos (em pacientes mais idosos isso se deve ao fato da dura-mater ser mais aderida 
a tabua ossea interna do cranio). Alem disso, a associa^ao de hematoma e fratura de 
cranio e menos comum em crian^as jovens em decorrencia da plasticidade dos ossos 
do calvario. HED tambem pode ocorrer na coluna vertebral. 

Os hematomas epidurais podem ser divididos em agudos (58%), decorrentes 
de sangramento arterial, subagudos (31%) e cronicos (11%), decorrentes de sangra- 
mento venoso. Dois ter^os dos casos de HED craniano situam-se na area temporopa¬ 
rietal e resultam de uma ruptura da arteria meningea media ou seus ramos durais. 
HEDs frontal e occipital constituem cerca de 10%, sendo que o ultimo, ocasional- 
mente se estende acima e abaixo do tentorio. O sangramento rapido associado com 
rupturas arteriais e uma das razoes pelas quais essas lesoes necessitam de avalia<;ao 
rapida. Ocasionalmente, a ruptura de seios venosos causa HED, em particular na 
regiao parietal e occipital ou na fossa posterior. Essas lesoes tendem a ser menores e 
associadas com uma evolu^ao mais benigna. Em geral, os HEDs venosos formam-se 
a partir de uma fratura do cranio com depressao ossea, que separa a dura do osso e, 
assim, cria um espa<;o para o acumulo sangumeo. 

As taxas de mortalidade relatadas variam de 5 a 43%. Taxas mais elevadas estao 
associadas com ambos os extremos das faixas etarias (i.e., menores de cinco anos e 
mais velhos que 55 anos), e sinais de envolvimento anatomico mais extenso (lesoes 
intradurais, volume maior do hematoma) ou sinais de envolvimento cllnico (pro- 
gressao clmica rapida, anormalidades pupilares, aumento da pressao intracraniana 
[PIC], Glasgow baixo), assim como localiza^ao temporal. As taxas de mortalidade 
sao essencialmente nulas para pacientes que nao apresentam coma pre-operatorio, 
cerca de 10% para pacientes obnubilados e 20% para pacientes em coma profundo. 
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AVALIACAO 

Histdria e exame fisico 

Os sintomas de HED incluem: 

• Cefaleia 

• Nausea/vomito 

• Crises 

• Deficits neurologicos focais (p. ex., altera<;6es de campo visual, afasia, fraqueza, 
paresias). 

• HED da coluna vertebral normalmente causa dor grave na regiao dorsal, com 
irradia^ao radicular retardada, podendo imitar uma hernia de disco. Sintomas 
associados podem incluir fraqueza, dormencia, incontinencia urinaria e fecal. 

O exame fisico e dirigido para determinar a localiza^ao do deficit, assim como 

para procurar por sinais de aumento da PIC e/ou hernia<;ao. 

Os sinais fisicos de uma massa intracraniana em expansao incluem: 

• Resposta de Cushing (causada por aumento da PIC) (hipertensao, bradicardia, 
bradipneia). 

• Nivel de consciencia rebaixado ou flutuante/escala de coma de Glasgow 

• Pupilas dilatadas, lentas ou fixas, bilaterais ou ipsilaterais a lesao. 

• Coma 

• Postura descerebrada 

• Hemiplegia contralateral a lesao 

• Outros deficits neurologicos focais (p. ex., afasia, defeitos de campo visual, pares- 
tesias, ataxia). 

Alem disto, o exame fisico deve incluir uma avaliaqao abrangente para eviden- 

ciar sequelas traumaticas: 

• Fraturas de cranio, hematomas ou laceracoes 

• Contusao, lacera^ao ou desnivel osseo na area da lesao 

• Otorreia ou rinorreia de liquido cerebrospinal (LCS) resultante de fratura de cranio 
com ruptura da dura. 

• Hemotimpano 

• Instabilidade da coluna vertebral 

EXAMES DIAGNOSTICOS 

Exames laboratoriais 

• Hemograma completo (HC) com plaquetas para monitorar a presenca de infec 9 ao 
e avaliar o hematocrito e plaquetas para risco hemorragico posterior, incluindo 
disturbios predisponentes subjacentes. 

• Tempo de protrombina (TP)/tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) para 
identificar diatese hemorragica. 
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• Produtos de degradagao da fibrina, D-dimeros sao marcadores de anormalidades de 
coagulagao como a coagulagao intravascular disseminada. Com um traumatismo 
craniano grave, a quebra da barreira hematencefalica com tecido cerebral exposto 
e uma causa importante para a coagulagao intravascular disseminada (CIVD). 

• Bioquimica sorologica, incluindo eletrolitos, ureia serica, creatinina e glicose, 
para caracterizar transtornos metabolicos que podem complicar a evolugao 
clinica. 

• Rastreamento toxicologico e determ inacao do nivel alcoolico no sangue para iden- 
tificar causas associadas com traumatismo de cranio e estabelecer a necessidade de 
vigilancia em relacao a sintomas de abstinencia. 

• Tipagem sanguinea e prova cruzada para preparar uma quantidade de sangue sufi- 
ciente para transfusoes necessarias em decorrencia de perda sanguinea ou anemia. 

Exames de imagem 

Uma TC de cranio sem contraste, realizada imediatamente, e o procedimento de es- 
colha para o diagnostico. A TC pode mostrar a localizacao, o volume, o efeito e outras 
lesoes intracranianas potenciais. Uma avaliagao da coluna vertebral cervical geral- 
mente e necessaria em decorrencia do risco de lesao cervical associada com HED. 
Uma deterioragao clinica deve levar a repetigao da TC. 

Na TC, os achados tipicos de HED (Figura 8.1) sao estes: 

• Massa que afasta o cerebro do cranio 

• Extra-axial 

• Margens lisas 

• Densidade homogenea lenticular ou biconvexa 

• A maioria das massas apresenta alta densidade a TC 

• Zonas focais isodensas ou hipodensas dentro do HED indicam sangramento agudo. 

• Raramente cruza a linha de sutura porque a dura esta fortemente fixada ao cranio 
junto as suturas. 

• A presenga de ar nos HED agudos sugere fratura dos seios ou celulas mastoides 
areadas. 

Tratamento 

Antes do tratamento definitivo com cirurgia e de conhecer a extensao da situagao, as 
consideragoes mais importantes sao estabilizar condigoes agudas que possam trazer 
risco para a vida, iniciar o tratamento de apoio e tentar reduzir a PIC. O controle das 
vias aereas e o apoio a pressao arterial sao medidas vitais, assim como a observagao 
cuidadosa. Uma discussao detalhada dos procedimentos encontra-se adiante, neste 
capitulo. No entanto, a elevagao da cabeceira da cama de 30 graus, depois que a colu¬ 
na vertebral foi avaliada, ou uma posigao de Trendelenburg reversa ira reduzir a PIC 
e aumentar a drenagem venosa. 

Um neurocirurgiao deve ser consultado imediatamente para avaliar drenagem 
e reparo do HED. 
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Figura 8.1 Hematoma epidural agudo. A dura, firmemente presa aos ossos do cranio, 
e removida da tabua interna do cranio, produzindo uma hemorragia de forma carac- 
teristicamente lenticular na TC nao contrastada. Os hematomas epidurais geralmente 
sao causados pela ruptura da arteria menmgea media apos uma fratura do osso tempo¬ 
ral. (Reproduzida, com permissao, de Fauci AS, et al. Harrison’s Principles of Internal 
Medicine, 17th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2008:2599). 


Deve-se consultar um cirurgiao especializado em traumatismo para verificar 
outras lesoes com risco para a vida. Embora o tratamento cirurgico tenha sido con- 
siderado definitivo, sob determinadas condi<;des e posstvel fazer um tratamento con- 
servador com observacao cuidadosa. 

Resultado 

Os fatores mais importantes que influenciam o resultado apos a drenagem de um 
HED sao o escore Glasgow inicial, a resposta pupilar, o exame motor e as lesoes 
intracranianas associadas observadas na TC. Em indivlduos nao comatosos, um re¬ 
sultado favoravel ocorre em 90 a 100% dos pacientes, enquanto a mortalidade varia 
de 0 a 5%. Para pacientes em coma, um resultado favoravel ocorre entre 35 a 75% das 
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vezes, com uma taxa de mortalidade entre 10 e 40%. E interessante notar que quando 
as pupilas reagem normalmente antes da cirurgia, obtem-se resultado favoravel em 
84 a 100% dos pacientes; enquanto a maioria dos indivlduos com rea<;6es pupilares 
anormais bilateralmente apresentam um desfecho pobre ou vao a obito. Lesoes in- 
tracranianas associadas, como contusoes cerebrals, tambem apresentam um impacto 
adverso sobre o resultado. O rapido diagnostico e a drenagem do hematoma em tem¬ 
po habil sao cruciais para otimizar o resultado. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

8.1 Uma adolescente de 14 anos foi atingida por um carro enquanto andava de 
bicicleta. Ela nao estava usando capacete e caiu no chao, perdendo a consciencia 
por cerca de 45 segundos. Apos, a paciente estava acordada e alerta, repousando 
em casa. Mais tarde, os pais notaram que ela se tornou sonolenta, passou a falar 
arrastado e, depois de alguns minutos, apresentou fraqueza nos bravos. Ao exa- 
me, a paciente estava letargica e nao parecia ter rigidez de nuca. Qual dos itens 
a seguir e o diagnostico mais provavel? 

A. Hematoma epidural agudo. 

B. Hemorragia subaracnoidea cronica. 

C. Meningite bacteriana. 

D. Contusao cerebral. 

8.2 Uma mulher de 34 anos e trazida para a emergencia apos um acidente de esqui. 
A paciente perdeu o controle dos esquis, batendo em uma arvore e sofreu um 
traumatismo de cranio. Ela nao estava usando um capacete. Foi feita uma TC 
nao contrastada. Nota-se uma densidade homogenea elevada em todo o sistema 
ventricular. Qual dos itens a seguir e o diagnostico mais provavel? 

A. Hematoma epidural agudo. 

B. Hemorragia subaracnoidea decorrente de um rompimento proximal de um 
aneurisma da arteria cerebral media. 

C. Hematoma de ganglios basais. 

D. Angioma cavernoso roto. 

8.3 Um estudante universitario de 22 anos e trazido para a emergencia por ter sofrido 
um traumatismo craniano apos cair do parapeito da varanda, no segundo andar 
de seu dormitorio. Seu exame neurologico e normal. Ele esta alerta e orientado. A 
TC cerebral, realizada uma hora apos o traumatismo craniano fechado, e normal. 
Depois de duas horas, o paciente parece sonolento e nao responde a comandos. 
Voce revisa os registros de medicamentos administrados e verifica que nao houve 
administra^ao de sedativos. Qual dos itens a seguir e o melhor passo a seguir? 

A. Supor um consumo ilicito de opiaceos e administrar naloxona. 

B. Preparar o paciente para trepanacao neurocirurgica. 

C. Repetir a TC de cranio. 

D. Administrar carvao ativado para provavel overdose. 
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RESPOSTAS 

8.1 A. O intervalo de lucidez e tlpico de HED. O paciente sofreu um traumatismo 
contuso do cranio, seguido por um intervalo lucido e, depois, apresentou dete- 
rioragao cranial para caudal, que tambem e muito classica e HED. 

8.2 B. Sangue no espago subaracnoide aparece como hiperdenso e, geralmente, e 
observado como uma alta densidade no sistema ventricular. 

8.3 C. Um hematoma epidural em desenvolvimento pode ocorrer a qualquer tempo 
apos a lesao imediata. Repetir a TC de cranio e indicado se houver qualquer 
alteragao no estado neurologico do paciente. Assim, embora a primeira TC 
tenha sido normal, realiza-se novamente, uma vez que o paciente apresentou 
alteragao em seu estado neurologico. Levar o paciente para a cirurgia sem uma 
confirmagao clara e arriscado. 


DICAS CLINICAS 


► A caracterlstica historia dos HEDs e um traumatismo seguido por um periodo lucido relati- 
vamente assintomatico, seguido por deterioragao, embora a falta dessa historia clinica nao 
seja excludente. 

► Na suspeita de HED, a deterioragao pode ser muito rapida, de modo que uma observagao 
cuidadosa e necessaria. 

► Hematomas epidurais requerem intervengao cirurgica urgente na maioria das vezes e, por 
isso, uma consulta precoce com a neurocirurgia e importante. 

► Uma TC de cranio nao contrastada e o exame radiologico recomendado para a avaliagao 
inicial. 
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CASO 9 


Uma mulher de 23 anos, empregada em uma construqao, e trazida a emergen- 
cia apos cair de uma viga ha 24 horas. A viga encontrava-se a cerca de 3 me¬ 
tros do solo e estava escorregadia. Testemunhas que relataram a queda viram 
a paciente cair para tras, bater com a cabeqa e apresentar urn breve perfodo de 
perda de conscience. No entanto, em urn minuto, a paciente estava de volta ao 
seu estado previo e recusou ser avaliada por urn medico. Hoje, quando retornou 
ao trabalho, as vezes parecia “nao estar muito certa” e, em outros momentos, 
“parecia ser ela mesma". Por exemplo, seus colegas relataram que ela esta 
apresentando dificuldades para realizar tarefas simples no trabalho, alem de 
responder lentamente e, as vezes, de forma inadequada quando perguntada. 
Durante a entrevista, a paciente respondeu a maioria das perguntas de modo 
irritado e inadequado, embora, as vezes, responda lucidamente. A paciente 
nega ter sentido dor de cabeqa e no pescoqo, sintomas visuais ou perda de 
equilibrio. Nao ha conhecimento sobre qualquer tipo de doenqa. Ao exame, 
a paciente esta afebril, a pressao arterial e de 110/68 mmHg e seu pulso e 
de 100 batimentos/min. Esta acordada, mas desatenta e perde seu toco facil- 
mente. Seu exame geral caracteriza-se pela ausencia de rigidez de nuca e nao 
existe traumatismo craniano obvio. Seu miniexame do estado mental (MEEM) e 
24/30 e apresenta dificuldade de orientaqao, concentraqao e memoria. Durante 
o exame a paciente oscila, por vezes parecendo mais adequada que em outras. 
Sua escala de coma de Glasgow e 14 subdividida em 04 V4 M6; o unico deficit 
e verbal, como se estivesse desorientada. Ela nao apresenta afasia ou disartria, 
mas divaga e e tangencial. Seu exame neurologico mostra nervos cranianos 
intactos e sensibilidade dolorosa intacta. 0 exame sensorial, motor e cerebelar 
nao pode ser avaliado adequadamente, porque ela nao e cooperativa, embora 
seus movimentos pareqam ser simetricos. Os reflexos tendinosos profundos sao 
hiperativos, com sinal de Babinski bilateral. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 9: ] 

Delirium decorrente de traumatismo crania no 


Resumo: uma mulher de 23 anos e sem doen^as conhecidas apresenta altera<;6es agu- 
das do estado mental, 24 horas apos um traumatismo craniano com breve perda da 
consciencia. Seu exame mostra deficit de aten^ao, pensamento desorganizado, ati- 
vidade psicomotora alterada, dificuldade para manter o foco, deficits de memoria e 
desorienta^ao. Alem disso, parece haver alguma flutua^ao de seus sintomas. O exame 
chama a aten^ao pela ausencia de rigidez de nuca e hiper-reflexia generalizada, com 
sinal de Babinski bilateral. 

• Diagnostico mais provavel: delirium decorrente de hemorragia subaracnoidea. 

• Proximo passo diagnostico: tomografia computadorizada (TC) de cranio, hemogra- 
ma complete, painel metabolico abrangente e rastreamento toxicologico da urina. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a apresenta<;ao clinica do delirium. 

2. Aprender o diagnostico diferencial de delirium, incluindo causas relacionadas a 
medicacao e ao traumatismo. 

3. Descrever como avaliar um paciente com delirium. 

Consideragoes 

Essa mulher de 23 anos apresenta oscilacoes agudas do nivel de aten<;ao, confusao e 
atividade psicomotora alterada apos um traumatismo craniano, associado com perda 
da consciencia (concussao). Seu exame mostra MEEM e escala de Glasgow alterados 
com hiper-reflexia e sinal de Babinski bilateral. Os achados de deficits de atencao, pen¬ 
samento desorganizado, atividade psicomotora alterada, dificuldade de concentracao, 
deficit de memoria e desorienta<;ao sao caracteristicos do delirium. E importante saber 
que nem todos os pacientes com altera<;ao do estado mental apresentam delirium. As 
caracteristicas do delirium sao o prejuizo cognitivo, comprometimento da atencao e 
evolu^ao flutuante. Um estado mental alterado pode ser decorrente de coma, estupor, 
etc. Devido a historia de traumatismo e sinais de disfuncao do sistema nervoso central 
(falta de atencao, confusao e hiper-reflexia generalizada), o diagnostico de delirium 
decorrente de lesoes relacionadas ao traumatismo craniano deve ser considerado. Isso 
pode incluir hematoma epidural, hematoma subdural, hemorragia intracerebral ou 
hemorragia subaracnoidea. A falta de sintomas como cefaleia, vomito, crises e o fato de 
que ela estava lucida, pelo menos no dia do traumatismo, torna improvavel tratar-se de 
um hematoma epidural ou de uma hemorragia intracerebral. A falta de achados focais, 
alem da hiper-reflexia generalizada, argumenta contra um hematoma subdural agudo 
ou uma hemorragia intracerebral. Assim, o diagnostico mais provavel e a hemorra- 
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gia subaracnoidea; no entanto, isso deve ser avaliado por meio de estudos de imagem, 
como uma TC de cranio com contraste. 

Nesse caso, o foco deve ser dirigido a historia do traumatismo, antes do ini¬ 
tio de seu delirium. Uma TC de cranio nao contrastada avaliara a presen 9 a de he¬ 
matomas epidurais ou subdurais, hemorragia intraparenquimatosa ou hemorragia 
subaracnoidea. Se a TC evidenciar uma hemorragia subaracnoidea, isso levaria 
imediatamente a uma consulta com a neurocirurgia e a paciente seria internada em 
uma unidade de tratamento intensivo (UTI). Uma historia de abuso de drogas deve 
levantar suspeitas sobre o consumo de outra droga, justificando um rastreamento 
toxicologico. Finalmente, devem ser considerados disturbios metabolicos como a hi- 
poglicemia ou hiponatremia. Um ponto-chave e o fato de que um traumatismo de 
cranio pode levar a sindrome da secregao inapropriada de hormonio antidiuretico 
(SIADH), podendo causar hiponatremia e delirium ou alteragao do estado mental. 


f ABORDAGEM AO 

Delirium 


DEFINigOES 

DELIRIUM: um disturbio neurocomportamental com uma evolugao flutuante, 
acompanhada de deficit de atengao e alteragao aguda do estado mental. 

ESCALA DE COMA DE GLASGOW: (Quadro 9.1) foi desenvolvida para delinear 
categorias de traumatismos cranianos e niveis de consciencia em pacientes com trau¬ 
matismo craniencefalico (TCE). A escala e dividida em tres categorias, consistindo 
em abertura ocular (O), resposta verbal (V) e resposta motora (M). A pontuagao 
maxima e 15 e a pontuagao minima e 3: escala de coma de Glasgow = O + M + V. 
HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA: hemorragia dentro do espaco subaracnoide, 
causada por ruptura de um aneurisma, malformagao arteriovenosa, neoplasia, an- 


Quadro 9.1 • ESCALA DE COMA DE GLASGOW 

Abertura ocular (0) 

Resposta verbal (V) 

Resposta motora (M) 

4 = espontanea 

5 = conversagao normal 

6 = normal 

3 = em resposta 
a estimulo verbal 

4 = conversagao desorientada 

5 = localiza dor 

2 = em resposta a dor 

3 = palavras, mas nao coerentes 

4 = retirada a dor 

1 = nenhuma 

2 = sem palavras - somente sons 

1 = nenhuma 

3 = postura decorticada 

2 = postura descerebrada 

1 = nenhuma 

Total = 0 + V + M 
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gioma, trombose cortical, ruptura de aneurisma micotico, dissemina^ao sanguinea a 
partir de uma hemorragia ou traumatismo intraparenquimatoso. 

SINAL DE BAB INSKI: extensao do halux, seguida por abducao dos demais podo- 
dactilos quando se estimula a parte lateral da sola do pe. E desencadeado estimulan- 
do o pe na regiao do calcaneo, movendo o estlmulo em dirccao aos pododactilos. E 
um sinal sensivel e confiavel de doen<;a do trato corticospinal, tambem conhecido 
como reflexo plantar. 

ATENQAO: capacidade de focalizar um estimulo especifico, enquanto se excluem 
outros estimulos. 

ABORDAGEM CLINICA 

A apresenta<;ao de uma altera^ao aguda do estado mental, anormalidade de aten- 
^ao e uma evolucao oscilante deve alertar o medico para a presen^a de delirium. O 
deliriuvi e um disturbio causado por muitas etiologias diferentes, sendo o distur- 
bio neurocomportamental mais comum em hospitais. Tern sido relatado em 40% 
dos pacientes hospitalizados em UTI. Existem varios fatores de risco reconhecidos, 
dos quais o mais comum e a idade (particularmente em individuos com mais de 80 
anos), comprometimento cognitivo preexistente, desidrata<;ao, disturbios eletroliti- 
cos e genero (homens sao mais afetados que mulheres). 

Pacientes com delirium internados em hospitais sao responsaveis por 10 a 24% 
de todas as interna^oes, das quais ate 26% resultam em obito. Quase 80% dos pacien¬ 
tes em pre-obito apresentam delirium. 

A fisiopatologia do delirium nao esta bem estabelecida, mas existem evidencias 
que sugerem a presen<;a de multiplas anormalidades de neurotransmissores, afetan- 
do os niveis de acetilcolina, dopamina e serotonina, levando a um comprometimento 
reversivel do metabolismo oxidativo cerebral. 

Tambem existe um componente inflamatorio do mecanismo de delirium , com 
alguns estudos demonstrando que as citocinas, como a interleucina-1 e interleuci- 
na-6 estao hiper-reguladas. As vias do sistema nervoso central envolvidas no delirium 
nao estao bem estabelecidas; no entanto, a forma^ao reticular ascendente no tronco 
cerebral superior, cortex pre-frontal, cortex parietal posterior e talamo parece estar 
envolvida. As caracteristicas clinicas de delirium incluem mudan^a aguda no estado 
mental, com evolucao oscilante, desorganizacjao do pensamento e deficits de aten^ao. 
Outras caracteristicas estao listadas no Quadro 9.2. O delirium deve ser diferenciado 
da demencia, que costuma ser marcada por um disturbio cognitivo de initio lento. 

O diagnostico de delirium e clinico, com enfase na avalia^ao do nivel de aten- 
cao. A aten^ao pode ser avaliada por um teste de evocacao reversa seriada (p. ex., 
pedir ao paciente para soletrar uma palavra de tras para frente). A historia deve 
incluir uma revisao dos medicamentos que o paciente toma e informa<;6es forne- 
cidas por amigos ou familiares. O exame neurologico pode nao mostrar sinais fo- 
cais ou evidenciar mioclonia, disartria, tremor, anormalidades motoras ou asterixis 
(falha postural manifesta por tremor rapido - “ flapping ” - com a extensao passiva 
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Quadro 9.2 • FATORES DE RISCO DO DELIRIUM 


Idosos, idade superior a 80 anos; genera: homens > mulheres 
Comprometimento cognitivo preexistente; numero e gravidade de doenpas 
Desidratapao/disturbios eletroliticos; infecpoes: urinarias/pulmonares 
Hipoxemia/insuficiencia respiratoria; ma nutripao 

Abuso de droga: EtOH (etanol) ou dependencia de hipnoticos; disturbio do sono 

Febre/hipotermia; polifarmacia/uso de analgesicos 

Depressao; fraturas 

Traumatismo fisico; queimaduras 

Disturbio do sono; comprometimento visual/auditivo 

Etanol, consumo de alcool e/ou dependencia 


do punho). A avaliapao laboratorial deve incluir um painel metabolico abrangente, 
glicemia, ureia serica, exames de funpao hepatica, niveis sericos de eletrolitos, he- 
mograma completo para avaliar a presenpa de infecpao, exames da funpao tireoide 
para avaliapao de endocrinopatia e nivel de amonia para excluir uma encefalopatia 
hepatica. Deve-se obter uma gasometria arterial (ABG) ou oximetria de pulso, se o 
paciente apresentar uma historia de doenpa pulmonar ou tabagismo. Em individuos 
com historia de abuso de drogas ou que apresentem risco para abuso de drogas deve- 
-se solicitar estudos toxicologicos na urina. Deve-se realizar uma TC ou ressonancia 
magnetica (RM) de cranio, e a escolha do exame baseia-se na facilidade de obtenpao 
do exame e no cenario clinico. Outros exames a considerar, dependendo do quadro 
clinico, incluem radiografia de torax (avaliapao de pneumonia), eletrocardiografia 
(exclusao de infarto do miocardio ou arritmia), eletrencefalografia e punpao lombar, 
caso exista suspeita de infecpao do sistema nervoso central (SNC). 

O diagnostico diferencial de delirium e extenso (ver Quadro 9.3) e inclui causas 
metabolicas, infecpoes, causas relacionadas com drogas, anormalidades neurologicas 
primarias, traumatismos e causas perioperatorias. E importante citar que o delirium 
deve ser diferenciado da demencia. Normalmente, os pacientes com demencia apre- 
sentam uma historia de progressao cronica (> de 6 meses), com atenpao e nivel de 
consciencia normais (exceto em casos avanpados). Disturbios de perceppao e evolu- 
pao flutuante sao menos comuns na demencia. 

O tratamento depende da etiologia do delirium, sendo os tratamentos relacio- 
nados com farmacos dirigidos para sintomas como agitapao, alucinapoes, paranoia, 
etc. Os medicamentos mais comuns incluem lorazepam, haloperidol ou risperido- 
na. Pacientes mais idosos, que estejam internados, principalmente os internados em 
UTIs, com frequencia tornam-se desorientados e tendem ao delirium; nesses casos, e 
importante introduzir faces e objetos conhecidos, assim como uma rotina. 
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Quadro 9.3 • LISTA DE ETIOLOGIAS DE DELIRIUM 


Etiologias 

Disturbios metabolicos: hipoglicemia, hiponatremia, uremia, hipoxia, hipo/hipercalcemia, en- 
docrinopatias (tireoide, hipofise), deficiencies vitamlnicas, encefalopatia hepatica, exposigoes a 
substancias toxicas (chumbo, monoxido de carbono, mercuric), solventes organicos) 

Neurologicas: traumatismo de cranio, acidentes vasculares encefalicos, tumores cerebrais, 
epilepsia, encefalopatia hipertensiva 

Infecgoes: encefalite, meningite, neurosslfilis, HIV, abscessos cerebrais 

Relacionados a farmacos: narcoticos, sedativos, hipnoticos, anticolinergicos, agentes anti- 
-histaminicos, betabloqueadores, medicamentos antiparkinsonianos, drogas ilicitas (cocalna, 
anfetaminas, alucinogenos) 

Perioperatoria: anestesicos, hipoxia, hipotensao, anormalidades hidroeletroliticas, sepsis, 
embolismo, cirurgia cardiaca ou ortopedica 

Outras: cardiovascular, vasculite do SNC, desidratagao, privagao sensorial 


QUESTOES DE COMPREENSAO 

9.1 Um homem de 82 anos chega a emergencia com desorientagao aguda, alucinagoes 
e agitagao. Ele era saudavel ate o ano passado, quando desenvolveu diabetes melito 
e sofreu um infarto do miocardio. Seu exame e normal, exceto pelos sintomas 
mencionados. Qual e o melhor passo a seguir? 

A. Obter imediatamente uma TC do cranio, seguida de uma pungao lombar. 

B. Revisar a lista de medicamentos em uso e conversar com a familia ou cuida- 
dores sobre o estado cognitivo anterior do paciente nesta semana. 

C. Obter um hemograma completo com relagao de dialise/plasma na ureia 
(D-P), painel metabolico abrangente e analise urinaria. 

D. Comegar o tratamento com risperidona. 

9.2 Um homem de 21 anos e trazido pelos servigos medicos de urgencia (SAMU) 
para sala de emergencia, apresentando agitagao, desorientagao, estado hipera- 
lerta e alteragoes recentes da personalidade. Nao se sabe de quaisquer problemas 
medicos que ele tenha apresentado; ele esteve bem ate ontem, apos participar de 
uma festa da faculdade. Nenhuma outra pessoa parece estar doente, o paciente 
nao apresentou febre ou cefaleia, nem se queixou de outros sintomas. Seu exame 
foi normal, exceto pela pressao arterial levemente aumentada (146/90 mmHg). 
Qual e o diagnostico? 

A. Meningite bacteriana. 

B. Tumor cerebral. 

C. Acidente vascular encefalico. 

D. Uso de alucinogeno. 
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9.3 Qual das afirmagoes a seguir e verdadeira em relagao ao delirium ? 

A. Ate 60% dos casos de delirium resultam em obito. 

B. Menos de 10% de todos os pacientes em UTI desenvolvem delirium. 

C. Delirium e diferenciado de dementia com base no nivel flutuante da atengao. 

D. Os exames de neuroimagem sao indicados somente quando existe uma 
historia de traumatismo. 

RESPOSTAS 

9.1 B. A historia e fundamental para determinar a etiologia do delirium; assim, a 
obtengao de mais informatics de cuidadores e familiares, incluindo a revisao 
de sua lista de medicamentos, sao de grande importancia. E possivel que seus 
sintomas sejam causados por medicamentos em uso ou ele pode ter sofrido 
outro infarto do miocardio e queixou-se de dor toracica antes de apresentar a 
alteracao do estado mental. A obtengao de um hemograma completo com D-P, 
um painel metabolico abrangente e o exame de urina sao importantes e precisam 
ser feitos, mas nao e o proximo passo na avaliagao deste paciente. 

9.2 D. O culpado mais provavel do delirium do paciente e o uso de alucinogenos, pois ele 
esta em um grupo de idade com esse risco. O paciente nao apresentou hipertermia 
ou meningismo que possam sugerir meningite bacteriana, e a falta de sinais focais 
ao exame depoe contra um tumor cerebral ou acidente vascular encefalico. 

9.3 C. Normalmente os pacientes com dementia tem uma historia de progressao 
cronica (> 6 meses), com atencao e nivel de consciencia normal (exceto em casos 
avancados). Disturbios da pcrcepcao e evolugao flutuante sao menos comuns na 
demencia. Ate 40% dos pacientes de UTI desenvolvem delirium. Cerca de 25% 
dos pacientes internados por delirium morrem. 


DICAS CLINICAS 


► Delirium e diferente da demencia por apresentar alteragoes agudas na atividade mental, 
com oscilagoes dos niveis de consciencia e atengao. 

► 0 delirium tem uma miriade de etiologias, incluindo toxinas, disturbios hidroeletroliticos e 
infecgoes, como infecgoes do trato urinario ou pneumonia. 

► 0 delirium frequentemente dura cerca de uma semana, embora o retorno da fungao cogni- 
tiva a niveis normais possa durar varias semanas. A recuperagao total e comum. 
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CASO 10 


Um garoto destro, de 15 anos, perdeu a consciencia por um curto perfodo de 
tempo apos ter sido derrubado durante um jogo de futebol americano da escola. 
Ele permaneceu nao responsivo por aproximadamente 30 segundos para, depois, 
recuperar lentamente a consciencia nos dois minutos seguintes. 0 paciente nao 
relatou dor cervical, mas queixa-se de cefaleia moderada generalizada, assim 
como nausea e zumbido. Quando foi examinado no estadio, mas fora do campo, 
cinco minutos apos o traumatismo, estava orientado somente quanto ao local em 
que se encontrava, e sabia o nome de seu treinador; nao sabia o mes, dia ou ano 
em que estava, nao se lembrava quern era o presidente e nao memorizava as 
series de jogos imediatamente antes de perder a consciencia. Sua tala era muito 
lenta e hesitante. Suas pupilas eram iguais em tamanho, redondas e reativas a 
luz; ele nao apresentava assimetria facial. 0 teste dedo-nariz era um pouco lento 
e hesitante, com leve hipermetria. Sua marcha tinha uma base alargada e insta- 
vel. Quando testado novamente, 15 minutos apos o traumatismo, estava orien¬ 
tado quanto ao tempo, espaqo e pessoa, mas nao se lembrava dos eventos que 
precederam seu traumatismo e sua marcha continuava instavel. Ele foi levado a 
um centra local para atendimento de emergencia para posterior avaliaqao. Quanto 
ao restante de sua historia, trata-se de um homem jovem normal, que nunca 
apresentou perda de consciencia. 0 paciente nao tinha outros problemas medicos 
e nao estava tomando medicamentos. Tambem nao esteve doente recentemente. 
Em sua familia nao havia historico de problemas neurologicos. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 10: ] 

Concussao cerebral 

Resumo: o caso refere-se a um garoto de 15 anos, previamente sadio e normal sob o 
ponto de vista do desenvolvimento neurologico, que apresentou uma breve perda 
de consciencia durante uma partida de futebol americano, apresentando sintomas 
neurologicos leves, mas persistentes, depois de mais de 15 minutos do traumatismo 
inicial. Atualmente, ele se encontra no departamento de emergencia para avaliaqao. 

• Diagnostico mais provavel: concussao. 

• Proximo passo diagnostico: tomografia computadorizada (TC) nao contrastada. 

• Proximo passo terapeutico: observaqao, tranquil izaqao e orientaqao. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a epidemiologia basica da concussao. 

2. Compreender os criterios clinicos para a obtcnqao de exames por imagem do 
cranio apos uma concussao. 

3. Conhecer as diretrizes atuais para a “volta ao jogo”, no caso de concussoes rela- 
cionadas aos esportes. 

4. Saber as caracteristicas clinicas e a evoluqao habitual da sindrome pos-concussao. 

Consideragoes 

O estado neurologico desse garoto esta melhorando progressivamente apos sua con¬ 
cussao relacionada ao esporte. Em seu exame neurologico nao existem achados focais 
ou lateralizados que possam sugerir uma lesao signihcativa do sistema nervoso cen¬ 
tral. No entanto, como apresenta uma amnesia retrograda persistente (sua incapaci- 
dade de lembrar eventos que precederam a lesao), seria prudente realizar uma TC de 
cranio sem contraste, a procura de hemorragia ou outra anormalidade signihcativa. 
Entao, o paciente pode permanecer em obscrvacao na sala de emergencia ate que 
retorne completamente ao seu estado neurologico normal; tambem pode ser inter- 
nado no hospital para observaqao durante a noite. E importante informar a familia 
sobre os sintomas pos-concussao esperados, assim como sobre quaisquer sintomas 
que devem levar a procura de atendimento medico. 

ABORDAGEM A ) 

Concussao cerebral 


Epidemiologia 

Embora nao exista uma definicao de concussao universalmente aceita, o termo em geral e 
usado para referir-se a uma alteraqao traumatica da funcao cognitiva, com ou sem perda 
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de consciencia. Assim, a concussao deve ser encarada como um traumatismo cranien- 
cefalico (TCE) leve. E uma ocorrencia muito comum, com uma incidencia de aproxi- 
madamente 50 em cada 100 mil individuos, nos Estados Unidos. A cada ano ocorrem 
mais de 300 mil lesoes cerebrais traumaticas relacionadas aos esportes. Em uma revisao 
recente, estima-se que anualmente ocorram ate 3,8 milhoes de concussoes relacionadas 
a recrea<;ao e esportes nos Estados Unidos. A grande varia^ao e atribuida as estimativas 
originais, incluindo concussoes que somente envolviam a perda da consciencia. Isso des- 
taca a dificuldade da epidemiologia da concussao decorrente da falta de notifka^ao e da 
falta do uso generalizado de um sistema de supervisao de traumatismos nos esportes 
juvenis. Com um maior acesso a esportes recreacionais e organizados (clube e escola), 
assim como um melhor conhecimento e reconhecimento da lesao, o numero de concus¬ 
soes diagnosticadas deve aumentar. Em decorrencia do grande numero de participantes 
em esportes juvenis e do ensino medio, as concussoes em grupos etarios pediatricos e 
adolescentes representam a maioria das concussoes relacionadas aos esportes. 

As concussoes representam uma estimativa de 8,9% de todas as lesoes atleticas 
no ensino superior. Existe uma falta significativa de dados sobre concussoes no ensi¬ 
no fundamental e no ensino medio, o que evidencia a necessidade de mais pesquisas 
sobre concussoes nessa faixa etaria mais jovem. 

O esporte com maior risco de concussao no ensino superior e o futebol ame- 
ricano* (Quadro 10.1). Nos esportes femininos, a taxa de concussao e mais alta no 
futebol e no basquete. Rugby, hoquei no gelo e lacrosse tambem sao responsaveis por 
altas taxas de concussao, mas muitas vezes sao esportes praticados em clubes des- 
portivos, o que limita a inclusao de seus dados nos grandes estudos epidemiologicos 
sobre esportes praticados no ensino superior. 

Fisiopatologia 

Desde que o sistema reticular ativador ascendente (SRAA) passou a ser considera- 
do uma estrutura-chave para a mediacao da vigilia, a interrupcao transitoria de sua 
funqao pode ser parcialmente responsavel pela perda de consciencia temporaria apos 
um traumatismo craniano. A junqao entre o talamo e o mesencefalo, que contem 
neuronios reticulares do SRAA, parece ser suscetivel as forqas produzidas pela desa- 
celeracjao rapida da cabeca, quando esta atinge um objeto fixo. 

A fisiopatologia de outros sintomas, como as dificuldades de memoria antero- 
grada e retrograda, e menos clara. Certamente, mais traumatismos craniencefalicos 
graves podem estar associados com lesao axonal difusa, bem como a contusoes cor- 
ticais que levam a disfunqao. 

Classificagao da concussao 

Existem varios esquemas diferentes para a classi ficai^ao das concussoes, mas o mais usado 
e o desenvolvido pela American Academy of Neurology. De acordo com este sistema: 


* N. de R. T. No Brasil nao ha estudos desta natureza - existe uma pressuposi^ao de que o futebol seja o de 
maior risco por ser mais praticado por diferentes faixas etarias. 
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Quadro 10.1 • TAXAS DE CONCUSSAO NOS ESPORTES DO ENSINO MEDIO 

Esporte 

Taxa de lesao para 1.000 atletas expostos 

Futebol americano 

0,47 a 1,03 

Futebol feminino 

0,36 

Lacrosse masculino 

0,28 a 0,34 

Futebol masculino 

0,22 

Basquete feminino 

0,21 

Luta 

0,18 

Lacrosse feminino 

0,10 a 0,21 

Softball 

0,07 

Basquete masculino 

0,07 

Volei masculino e feminino 

0,05 

Beisebol 

0,05 


• Uma concussao grau 1 nao envolve perda de consciencia e todos os sintomas se 
resolvem em 15 minutos. 

• Uma concussao grau 2 nao envolve perda de consciencia, mas os sintomas duram 
por um periodo de tempo superior a 15 minutos. 

• Uma concussao grau 3 envolve perda de consciencia por qualquer periodo de tempo. 

Um sistema de classificacao e util para consideracoes sobre o manejo, bem 
como na consideracao de um possivel retorno ao jogo para esportes relacionados 
a concussoes. Note que esse esquema encontra-se, atualmente, em fase de revisao. 

Manejo inicial da concussao 

Em qualquer paciente com traumatismo craniano deve-se, imediatamente, verificar 
se existe ou nao uma lesao concomitante da coluna cervical. Se existir suspeita, a 
coluna deve ser imobilizada e o paciente deve ser transportado para a sala de emer- 
gencia para avaliacao. Quando ha suspeita de uma lesao de coluna cervical, a retirada 
do capacete de futebol americano so deve ser feita por um profissional de saude com 
experiencia nesse tipo de remo<;ao. Alem da coluna vertebral, a possibilidade de uma 
hemorragia intracraniana e a principal preocupa^ao na presen<;a de uma concussao 
traumatica. Ela e relativamente incomum, complicando apenas 10% das lesoes, mas 
deve ser considerada, pois sua presenca ira mudar o manejo subsequente. Uma TC 
de cranio nao contrastada e sensivel o suficiente para detectar um sangramento clini- 
camente significativo. Uma ressonancia magnetica (RM) de cranio nao e necessaria. 

Uma questao clinica importante e determinar quais sao os pacientes que neces- 
sitam de exames de imagem e quais nao. E claro que qualquer paciente com achados 
neurologicos focais, altera^oes persistentes do estado mental ou piora do estado neu- 
rologico necessitam exames de imagem. Por outro lado, pacientes que apresentam 
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apenas uma breve confusao transitoria, sem quaisquer sintomas posteriores (uma 
concussao grau 1), provavelmente nao apresentam uma patologia intracraniana sig- 
nificativa. O New Orleans Criteria recomenda uma TC de cranio se qualquer um dos 
itens a seguir estiver presente: (1) cefaleia persistente; (2) vomitos; (3) idade acima 
de 60 anos; (4) intoxica<;ao por droga ou alcool; (5) amnesia anterograda persistente; 
(6) evidencia de lesao de tecido mole ou lesao ossea acima das claviculas; ou (7) uma 
crise. Os exames de imagem frequentemente sao recomendados para crian^as com 
menos de 16 anos porque nao existem criterios clinicos validados para crian^as. 

A proxima questao e o tempo durante o qual o paciente deve permanecer em 
observacao. E evidente que os individuos com hemorragia ou outras anormalidades 
agudas ao exame de imagem necessitam interna^ao hospitalar e monitoracao cui- 
dadosa. Contusoes com uma superficie relativamente pequena nao sao incomuns e 
e provavel que nao tragam consigo algum problema neurologico significativo alem 
da cefaleia. Esses pacientes devem ser observados no hospital durante a noite, mas 
podem receber alta no dia seguinte, caso seus exames neurologicos sejam normais. 
Pacientes com TC de cranio e exames neurologicos normais, que sofreram uma con¬ 
cussao grau 1 ou 2, podem seguramente receber alta da emergencia para casa apos 
um periodo de observacao de duas horas. A antiga pratica de dar alta para os pa¬ 
cientes com a instrucao de acorda-los em intervalos para certificar-se de que podem 
ser acordados nao e mais recomendada. Se houver necessidade de monitoramento, e 
melhor faze-lo em ambiente hospitalar. 

Antes da alta, e importante esclarecer com o paciente e sua familia quais os sin¬ 
tomas esperados e quais os sintomas que devem leva-los a um telefonema ou a uma 
nova consulta hospitalar. A sindrome pos-concussao, discutida a seguir, e muito co¬ 
mum, e sintomas como cefaleia, tontura, irritabilidade e dificuldade de concentracao 
sao esperados. No entanto, uma piora da fun^ao cognitiva, novos sintomas sensoriais 
ou motores, sonolencia ou vomitos significativos devem levar a um retorno para 
nova avaliacao. 

Sindrome pos-concussao 

Apos uma concussao, ate 90% dos pacientes continuarao a ter cefaleia e tonturas 
por um mes, pelo menos. Entre 30 e 80% dos pacientes desenvolvem uma maior 
gama de sintomas dentro de quatro semanas apos seu traumatismo craniano; isso 
e conhecido como sindrome pos-concussao (SPC). Esses individuos relatam outros 
sintomas, como irritabilidade, insonia, depressao e disfumjao intelectual subjetiva. 
Fadiga, ansiedade e sensibilidade excessiva a ruidos tambem podem ser observados. 
Alguns pacientes relatam que se tornaram mais sensiveis aos efeitos do alcool. Muitos 
dos pacientes que desenvolveram SPC tambem apresentam preocupacoes com da- 
nos cerebrais. O desenvolvimento de SPC parece ser mais provavel em concussoes 
nao relacionadas aos esportes, como aquelas que seguem acidentes automobilisti- 
cos ou quedas. O pico de intensidade dos sintomas em geral ocorre uma semana 
apos o traumatismo, e a maioria dos pacientes esta livre dos sintomas apos tres me- 
ses. No entanto, cerca de 25% dos pacientes podem permanecer sintomaticos apos 
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seis meses, e 10% relatam sintomas um ano apos o traumatismo. Em pacientes com 
sintomas tao resistentes ainda existem controversias se seriam causados por fatores 
psicogenicos ou efeitos fisiopatologicos residuais do TCE inicial. Uma consulta psi- 
quiatrica e justificada em pacientes com SPC persistente. Exames de neuroimagem 
mais detalhados, como RM, tambem devem ser considerados nesses pacientes, para 
excluir totalmente uma lesao parenquimatosa significativa. A orientacao dos pacien¬ 
tes sobre os sintomas comuns e a natureza benigna autolimitada da SPC, no momen¬ 
ta de seu traumatismo inicial, provavelmente e util. 

Diretrizes para voltar ao jogo 

Para concussoes relacionadas ao esporte, e importante considerar quando o atleta 
estara capacitado a voltar a jogar. A determ ina^ao do momento no qual o atleta volta 
a jogar apos softer uma concussao deve seguir uma evolu<;ao individual, pois cada 
atleta ira se recuperar em um ritmo diferente. Sob nenhuma circunstancia atletas 
pediatricos ou adolescentes com uma concussao devem voltar ao jogo no mesmo dia 
da concussao. Nenhum atleta deve voltar a jogar enquanto ainda estiver sintomatico 
em repouso ou durante exercicio. 

Embora a grande maioria dos atletas com concussao se tornara assintomatica de- 
pois de uma semana da concussao, inumeros estudos demonstraram uma recupera^ao 
mais longa para a recupera^ao completa da fuinjao cognitiva em atletas mais jovens, em 
compara^ao com os atletas adultos ou profissionais - frequentemente de sete a 10 dias 
ou mais. Devido a esse periodo de recupera^ao cognitiva mais longo, embora estejam 
assintomaticos, deve haver uma abordagem mais conservadora para decidir quando 
atletas pediatricos e adolescentes podem voltar a jogar. Uma questao que esta sendo 
discutida e quando um atleta deve se aposentar (seja no ensino superior ou jogando em 
nivel profissional) de um esporte no qual sofreu multiplas concussoes. Essas recomen- 
da^oes aplicam-se aos atletas que sofreram a primeira concussao da temporada. Para 
uma segunda concussao, deve ser feito um manejo ainda mais conservador. Estudos 
mostram que concussoes recorrentes estao associadas com um tempo de recupera^ao 
mais longo e com sintomas mais graves com perda de consciencia, do que aqueles que 
ocorrem com lesoes iniciais. A abordagem de reabilitacao pos-concussao deve ser em- 
pregada para todos os casos de concussao. O programa deve ser caracterizado pela in¬ 
corporate progressiva da atividade entre um e cinco dias, com aumento da atividade 
baseado na lesao do individuo e na taxa de recupera^ao (Quadro 10.2). Os atletas de¬ 
vem entrar em contato com seus medicos caso os sintomas se repitam. Qualquer atleta 
com concussoes recorrentes ou sintomas prolongados pode necessitar um programa 
de reabilitacao mais longo, que, de modo ideal, deve ser elaborado por um medico com 
experiencia no manejo de concussoes. 
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10.2 • REABILITAQAO DA CONCUSSAO/RETORNO GRADUAL AO JOGO 

Estagio de reabilitacao 

Exercicio funcional 

1. Sem atividade 

Repouso ffsico e cognitivo completo 

2. Atividade aerobica leve 

Caminhada, natagao, bicicleta ergometrica a 70% da frequencia 
cardiaca maxima; nenhum exercicio de resistencia 

3. Exercicio especifico 
para o esporte 

Treinamentos especificos relacionados ao esporte, mas sem 
impacto da cabeqa 

4. Exercicios de 
treinamento sem contato 

Treinamentos mais complexos iniciam-se com treinamento 
leve da resistencia 

5. Pratica de contato total 

Apos autorizagao medica, pode participar do treinamento normal 

6. Retorno ao jogo 



QUESTOES DE COMPREENSAO 

10.1 Qual dos pacientes a seguir deve ter sido submetido a uma TC de cranio? 

A. Um homem de 27 anos, que ficou momentaneamente atordoado depois de bater 
a cabega em um galho de arvore, mas voltou ao normal dentro de cinco minutos. 

B. Um jovem de 18 anos, jogador de hoquei no gelo, que nao perdeu a conscien- 
cia apos ter sido atingido por um disco, mas apresentou tontura significativa 
e ataxia, resolvidas apos 30 minutos. 

C. Um individuo de 68 anos, que escorregou e bateu a cabega na calgada, ficando 
inconsciente por menos de 30 segundos, voltando ao normal em cinco minutos. 

D. Um individuo de 22 anos, que sofreu uma concussao grau 2 ha uma semana 
e continua apresentando cefaleia leve a moderada. 

10.2 Qual das afirmagoes a seguir e verdadeira em relagao as diretrizes para voltar ao 

jogo no caso de concussoes relacionadas aos esportes? 

A. O numero de concussoes ocorridas durante uma temporada nao importa, 
desde que nao envolvam perda da consciencia. 

B. Quando o atleta esta livre de sintomas em repouso, pode voltar a jogar apos 
uma concussao grau 2. 

C. Um programa de reabilitagao pos-concussao deve ser iniciado e adaptado 
individualmente, independente do grau da concussao. 

D. Qualquer perda de consciencia requer que o atleta permanega afastado do 
jogo pelo resto da temporada. 

10.3 Um atleta de ensino medio, com 15 anos, sofreu uma perda de consciencia durante 

a pratica de futebol americano. Os pais perguntaram sobre a sindrome pos-con¬ 
cussao. Qual das afirmagoes a seguir e mais precisa em relagao a essa condigao? 

A. E uma sequela incomum de lesao cerebral traumatica. 

B. Um sintoma caracteristico pode ser a letargia progressivamente crescente. 

C. Muitos atletas do ensino medio simulam sintomas pos-concussao para evitar 
tarefas escolares. 

D. Geralmente e autolimitada e se resolve ao longo de semanas a meses. 
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RESPOSTAS 

10.1 C. Qualquer paciente que tenha perdido a consciencia deve passar por uma TC de 
cranio. Da mesma forma, pacientes com mais de 60 anos devem ser submetidos 
a exames de imagem em decorrencia da alta incidencia de hemorragia na idade 
mais avangada. 

10.2 C. Um programa de reabilitagao pos-concussao deve ser empregado para todos os 
jogadores, especialmente para os jogadores jovens e adolescentes, para assegurar 
um tempo adequado para recuperagao e monitoramento. 

10.3 D. Sindrome pos-concussao e uma sequela comum de traumatismo cerebral 
e, geralmente, resolve-se em um periodo de semanas a meses. Nao se trata de 
uma forma de fingimento. Letargia progressiva pode estar relacionada a uma 
hemorragia em evolugao ou outros processos graves. 


DICAS CUNICAS 


► A concussao e uma perda breve e transitoria da consciencia, associada com um curto 
periodo de amnesia, causado por traumatismo contuso ou desaceleragao subita. 

► Os comprometimentos subjetivos de memoria relatados pelos pacientes com sindrome 
pos-concussao nao estao associados com problemas significativos de memoria no exame 
neuropsicologico formal. Grande parte do problema de memoria na SPC pode, na verdade, 
representar dificuidade de concentraqao. 

► Pacientes com uma evolugao prolongada de SPC apresentam taxa alta de depressao pre- 
-morbida e ansiedade. Essa e outra razao pela qual esses pacientes tern grande probabili- 
dade de beneficiarem-se de consulta psiquiatrica. 

► Se concussoes repetidas sao capazes de causar problemas cognitivos cronicos permanece 
sendo uma questao controversa. E evidente que concussoes recorrentes de grau 3, como 
ocorrem no boxe, podem resultar em consequencias a longo prazo. 

► Uma crise breve que ocorre no momenta do traumatismo craniano inicial nao requer trata- 
mento com medicamentos anticonvulsivantes e nao esta associada com um risco aumen- 
tado de epilepsia. 

► 0 periodo de amnesia pos-concussao costuma ser proporcional a duraqao da inconsciencia. 

► A concussao e uma lesao cerebral traumatica, como resultado de uma pancada violenta, 
sacudida, desaceleragao ou rolamento. 
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CASO 11 


Uma mulher de 68 anos foi trazida a emergencia 30 minutos apos o desenvol- 
vimento subito de dificuldade para falar, alem de fraqueza no braqo e na perna 
do lado direito. A paciente estava em estado normal de saude quando os fami- 
liares notaram que ela ficou muda e caiu da cadeira. Sua historia medica pre- 
gressa e significativa para hipertensao e angina e, por isso, foi medicada com 
betabloqueador, atenolol e amlodipina, urn bloqueador dos canais de calcio. A 
temperatura da paciente e de 36,6°C; a frequencia cardfaca e de 115 bpm e 
a pressao arterial e de 172/86 mmHg. Seu exame ffsico nao revela sopro ca- 
rotfdeo ou ritmo cardfaco irregular. 0 exame neurologico mostra uma paciente 
letargica, porem desperta, capaz de seguir alguns comandos simples, mas que 
apresenta urn comprometimento grave da fluencia de palavras, de nominagao 
e repetigao. Existe desvio do olhar para a esquerda e a direita existe desvio 
para baixo da regiao inferior da face. Existe paralisia completa da extremidade 
superior direita e, em grau menor, da extremidade inferior direita. Os membros 
esquerdos apresentam resistencia completa antigravitacional por cinco segun- 
dos, sem desvios. Urn eletrocardiograma (ECG) revela fibrilaqao atrial. 

► Qual e o diagnostico mais provavel e qual e a parte do cerebro que provavel- 
mente esta afetada? 

► Qual e o melhor passo diagnostico a seguir? 

► Qual e o melhor passo terapeutico a seguir? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 11: ] 

Infarto cerebral agudo 


Resumo: a mulher de 68 anos apresenta, ha 30 minutos, uma hemiparesia direita e 
afasia, fatores de risco para hipertensao e doenca coronariana, alem de achados fisi- 
cos de fibrilai;ao atrial. 

• Diagnostico mais provavel: isquemia cerebral aguda na arteria cerebral media 
esquerda. 

• Proximo passo diagnostico: tomografia computadorizada (TC) de cranio sem 
contraste. 

• Proximo passo terapeutico: tratamento trombobtico na presen^a de criterios 
elegiveis. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a apresentaqao clinica do acidente vascular encefalico (AVE). 

2. Conhecer a avalia^ao e o tratamento do AVE. 

3. Descrever os fatores de risco e a fisiopatologia do AVE. 

Consideragdes 

O diagnostico mais provavel em um paciente com deficits neurologicos focais de 
initio abrupto e um evento cerebrovascular agudo. Os deficits neurologicos apresen- 
tados por essa paciente (hemiparesia direita mais acentuada no membro superior do 
que no membro inferior, afasia e paresia do olhar) apontam para um deficit de per- 
fusao no territorio da arteria cerebral media esquerda. Os deficits neurologicos focais 
podem incluir hemiparesia, perda hemissensorial, disturbio da fala, heminegligencia, 
hemianopsia homonima ou hemiataxia. Outras consideracoes diagnosticas incluem 
hipoglicemia, crise epileptica com paralisia de Todd pos-ictal ou enxaqueca com- 
plicada. Se o initio do quadro for menos preciso, um hematoma subdural ou um 
abscesso cerebral podem imitar um AVE, embora com uma evolu^ao subaguda. A 
distin^ao entre o AVE e o ataque isquemico transitorio esta na dura^ao dos sinto- 
mas. Em um ataque isquemico transitorio, os sintomas resolvem-se em 24 horas, 
durando, em geral, entre alguns minutos e uma a duas horas. Embora a defini<;ao de 
ataque isquemico transitorio (AIT) apresente varia^ao em algumas referencias, os 
criterios de imagem sao os preferidos para determinar a presenca de infarto, mesmo 
que os sintomas cbnicos ja tenham desaparecido. Alem disso, a distin^ao entre um 
acidente vascular isquemico e uma hemorragia intracerebral requer um estudo do 
cerebro por meio de imagem, seja uma TC ou uma ressonancia magnetica (RM). 
As etiologias e o tratamento do AVE isquemico e da hemorragia intracerebral sao 
muito diferentes. Como a interven^ao pode melhorar o resultado, o paciente deve 
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ser rapidamente avaliado para um posslvel tratamento trombolitico (uma hemor- 
ragia na TC e uma contraindica^ao). O tratamento do AVE hemorragico e de apoio 
e envolve o controle da hipertensao. Eventualmente e feito monitoracao cuidadosa 
da pressao intracraniana, hiperventilapao e tratamento osmotico e, ocasionalmente, 
descompressao cirurgica. 


f ABORDAGEM AO 

Infarto cerebral agudo 

DEFINICOES 

ACIDENTE VASCULAR ENCEFALICO ISQUEMICO: infarto cerebral com sinto- 
mas neurologicos agudos. 

ATAQUE ISQUEMICO TRANSITORIO: evento cerebral isquemico associado com 
deficits neurologicos focais, durando menos de 24 horas, sem evidencia de infarto 
cerebral nos exames de imagem, preferencialmente RM. 

HEMORRAGIA INTRACEREBRAL (OUINTRAPARENQUIMATOSA): evento ce¬ 
rebrovascular caracterizado por ruptura arterial e hemorragia parenquimatosa. 
HEMIANOPSIA HOMONIMA: perda de metade do campo visual do mesmo lado 
em ambos os olhos. 

PARALISIA DE TODD: breve periodo de paralisia temporaria apos uma crise epi- 
leptica. 

ABORDAGEM CLINICA 

Acidente vascular encefalico, ou acidente cerebrovascular, e um deficit neurologico 
de inicio subito, atribuivel a perda de perfusao de uma porcao cerebral, decorrente 
de oclusao vascular ou hemorragia. Acidente vascular encefalico isquemico e causa- 
do por insuficiencia vascular, enquanto acidente vascular encefalico hemorragico 
esta associado com um efeito de massa, decorrente da compressao do coagulo san- 
guineo sobre o tecido cerebral. O conhecimento do suprimento vascular cerebral 
pode ajudar na correlacao do achado neurologico com a arteria afetada. As arterias 
carotidas representam o suprimento vascular para os lobos frontais e parietais e da 
maior parte dos lobos e ganglios basais. Os principals ramos da arteria carotida sao 
a arteria cerebral media e as arterias cerebrais anteriores. O territorio vertebrobasilar 
engloba o tronco cerebral, o cerebelo, os lobos occipitais e os talamos. A arteria cere- 
belar inferior e a unica grande arteria que se origina diretamente da arteria vertebral. 
A arteria cerebral posterior, a cerebelar superior e a arteria cerebelar inferior anterior 
sao ramos da arteria basilar. 

Quando um paciente apresenta fraqueza, perda sensorial ou dificuldade na 
fala, um exame de imagem cerebral, como a TC ou a RM, e extremamente util para 
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distinguir entre AVE isquemico e hemorragia intracerebral, assim como para ex- 
cluir uma condicao que imita o AVE. Em geral, a TC e o exame preferido durante o 
quadro agudo porque e amplamente disponivel, preciso para a detec^ao de sangue 
e rapido. A RM e mais sensivel para a detecipao de isquemia aguda; no entanto, 
raramente e necessaria para avalia^ao de AVE, podendo ser realizada depois que o 
paciente estiver estavel e capaz de permanecer deitado imovel. O eletrocardiogra- 
ma e os exames laboratoriais incluem um hemograma completo (HC) e glicemia; 
tempo de protrombina (TP) e tempo de tromboplastina parcial (TTP) tambem 
sao essenciais. 

Um paciente com uma hemorragia intraparenquimatosa aguda deve ser in- 
ternado em uma unidade de tratamento intensivo (UTI), em geral por no minimo 
24 horas para monitora^ao e redu^ao da pressao arterial. Um paciente com acidente 
vascular encefalico isquemico pode nao precisar de cuidados intensivos na UTI, mas 
deve ser internado em uma unidade especializada que forneca monitoramento neu- 
rologico e cardiaco. Deve-se considerar a administra^ao de liquido por via intrave- 
nosa, para a manutencao de uma volemia normal (estado volumetrico normal), e a 
disfagia deve ser avaliada para evitar uma pneumonia aspirativa. Todos os pacientes 
com AVE, seja hemorragico ou isquemico, devem receber profilaxia para trombo- 
se venosa profunda. O paciente com AVE frequentemente e hipertenso; em geral, a 
pressao arterial deve ser monitorada e, se necessario, pode ser cuidadosamente 
reduzida nos primeiros dias apos um acidente vascular encefalico. Uma redu^ao 
abrupta da pressao arterial nao e recomendada e pode piorar o fluxo colateral 
para a area de penumbra isquemica. Por outro lado, hipertensao acelerada coloca 
o paciente em risco para conversao hemorragica. Uma abordagem cuidadosa do 
controle da pressao arterial, ditada pelo tamanho do infarto, da pressao arterial 
preexistente do paciente e o mecanismo do infarto, e mais apropriada que o segui- 
mento exato de metas numericas. 

Alem da TC e da RM (se possivel), a avalia^ao diagnostica de um acidente 
vascular encefalico isquemico pode incluir ultrassonografia da carotida, Doppler 
transcraniano, ecocardiograma, angiografia por ressonancia magnetica da cabeca e 
do pesco^o e/ou arteriografia cerebral. Um painel lipidico em jejum geralmente e in- 
dicado. Outros estudos laboratoriais trazem pouco beneficio, mas podem ser consi- 
derados, como o nivel sorologico de B [2 , folato, niveis de homocisteina, hemoglobina 
glicada, velocidade de hemossedimenta<;ao (VHS), reagina plasmatica rapida (RPR), 
HIV e rastreamentos toxicologicos. 

Etiologias 

As etiologias mais comuns do AVE isquemico incluem embolismo cardiaco, atero- 
trombose de grandes vasos e doen^a oclusiva de pequenos vasos intracranianos (ver 
tambem Caso 13). Cerca de 30% dos acidentes vasculares encefalicos isquemicos 
permanecem criptogenicos (sem etiologia definida) apos uma avalia<;ao diagnostica 
completa. 
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Fontes reconhecidas de embolia cardiaca para o cerebro incluem fibrilaqao 
atrial, proteses valvares cardiacas mecanicas, infarto agudo do miocardio, ffaqao 
de eje<;ao ventricular esquerda baixa < 30%, hipocinesia miocardica focal, forame 
oval patente e endocardite. A aterosclerose de grandes vasos pode afetar a bifurca<;ao 
da carotida, os principals vasos intracranianos ou a arteria vertebral intracraniana. 
Acidentes vasculares encefalicos de pequenos vasos, tambem conhecidos como aci- 
dentes vasculares encefalicos lacunares, frequentemente sao caracterizados como 
sindromes clinicas classicas (acidente vascular encefalico motor puro ou sensorial 
puro, hemiparesia ataxica, sindrome disartria/mao desajeitada) e estao relacionados 
a doenca oclusiva das arterias penetrantes no cerebro, em geral associados com hi- 
pertensao e/ou diabetes. Os principals fatores de risco para acidente vascular en¬ 
cefalico sao similares aqueles da doenca coronariana e incluem idade, hipertensao, 
tabagismo, diabetes, hiperlipidemia, doenca cardiaca e historia familiar. 

APRESENTA^AO CLINICA 

Hemiparesia envolvendo principalmente o bra<;o, afasia e paralisia do olhar apon- 
ta para uma localiza<;ao anatomica no territorio da arteria cerebral media esquerda 
(Figura 11.1). Sintomas corticais como a afasia (perda da capacidade de usar ou 



Figura 11.1 Imagem de TC axial sem contraste de um infarto subagudo da arteria cere¬ 
bral media esquerda. (Reproduzida, com permissao, de Chen MY, Pope TL, Off DJ. Basic 
Radiology. New York, NY:McGraw-Hill Publishers, 2004:338.) 
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compreender palavras), heminegligencia, agnosia (perda da capacidade de reco- 
nhecer objetos, pessoas, sons, formas ou odores) e apraxia (perda da habilidade de 
executar ou realizar movimentos propositados aprendidos) indicam uma lesao da 
circulate* anterior (ou carotidea). Sintomas como diplopia, vertigem, achados fa¬ 
cials e corporais cruzados e hemianopsia homonima, no entanto, sugerem uma lesao 
da circulacao posterior (ou vertebrobasilar). 

Os sintomas de uma hemorragia intracerebral podem nao ser distinguidos de 
forma confiavel dos sintomas de um AVE isquemico somente com base em acha¬ 
dos clinicos. A present de cefaleia, depressao do nivel de consciencia ou eleva¬ 
tes extremas da pressao arterial, no entanto, podem levantar suspeita de um AVE 
hemorragico. 

Tratamento 

O tratamento do AVE isquemico come^a com a avalia^ao da elegibilidade para um 
tratamento trombolitico. O tratamento deve ser iniciado com urgencia. O ativador 
de plasminogenio tecidual intravenoso (t-PA) pode melhorar de forma significati- 
va as chances de recuperate* neurologica, mas deve ser administrado dentro de 4,5 
horas do inicio dos sintomas do acidente vascular encefalico. O t-PA esta associado a 
um risco de hemorragia intracraniana. Assim, a representa<;ao cerebral por imagem 
em carater urgente, como a TC, e necessaria para avaliar um AVE hemorragico. As 
contraindicates para t-PA incluem sangramento ativo, AVE recente ou uma historia 
de hemorragia intracerebral. Outros tratamentos do AVE agudo encontram-se em 
investigate e podem, em um futuro proximo, incluir tratamentos endovasculares/ 
intra-arteriais el ou tratamentos neuroprotetores. Os pacientes que nao sao candida¬ 
tes a terapia trombolitica devem ser tratados com acido acetilsalisilico, a menos que 
existam contraindicates. 

A prevencao secundaria do AVE deve ser implementada imediatamente. 
Farmacos antiplaquetarios, como o acido acetilsalicilico, clopidogrel ou a combinagao 
de acido acetilsalicilico e o dipiridamol de liberate prolongada, sao os principais far¬ 
macos para a prevento do AVE na maioria dos pacientes com AVE isquemico e AIT. 
Pacientes com condigocs cardioembolicas de alto risco, como hbrilagao atrial, no en¬ 
tanto, justificam anticoagulagao em longo prazo com varfarina, que demonstrou ser 
superior ao tratamento antiplaquetario para essa indicate*- Novos anticoagulantes 
orais, como dabigatran, rivaroxaban e apixaban, foram eficazes em graus diferentes 
nos ensaios clinicos e, para alguns pacientes, podem ser mais seguros e eficazes do 
que a varfarina. 

O manejo do fator de risco e crucial para a prevencao de AVE recorrente. O 
controle em longo prazo da hipertensao e o mais importante. O tratamento deve ser 
iniciado assim que o paciente esteja estavel apos o AVE isquemico. Estatinas para a 
hiperlipidemia diminuem as chances de recorrencia do acidente vascular encefalico 
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e diretrizes atuais recomendam uma lipoproteina de baixa densidade (LDL) abaixo 
de 100 mg/dL. Estenose carotidea superior a 50% em um paciente com AVE isque- 
mico ou AIT e um indicador para endarterectomia carotidea ou, em um paciente 
com riscos significativos de infarto miocardico, de coloca^ao de stent na carotida. A 
rcabilitacao e especialmente benefica para pacientes com dificuldade de marcha ou 
afasia, ou naqueles que necessitam auxilio nas atividades diarias, ajudando a retomar 
um emprego remunerado apos um AVE. 

O tratamento de AVEs hemorragicos e, principalmente, de apoio e envolve 
o controle da hipertensao. A pressao intracraniana deve ser monitorada se a escala 
de coma de Glasgow for inferior a 8, sendo tratada com hiper vent ila^ao e terapia 
osmotica. A descompressao cirurgica permanece sendo uma estrategia nao compro- 
vada no AVE hemorragico, mas pode ser considerada em casos nos quais a hemicra- 
niectomia pode aliviar o edema cerebral. O tratamento trombolitico intravenoso e 
contraindicado. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

11.1 Um paciente de 81 anos chega a emergencia com uma hemiparesia esquerda 
aguda e negligencia. Qual e o achado mais importante na determina^ao da 
elegibilidade para o tratamento trombolitico? 

A. Tempo decorrido, desde que se sentiu bem pela ultima vez, inferior a 4,5 
horas 

B. Historia de infarto miocardico previo 

C. Paciente em uso de qualquer mcdica^ao anti-hipertensiva 

D. Historia pregressa antiga de sangramento gastrintestinal 

11.2 Para o paciente da Questao 11.1, qual e o exame mais util para excluir uma 
hemorragia intracerebral? 

A. Eletrocardiograma 

B. TC de cranio sem contraste 

C. Hemograma completo 

D. Arteriografia cerebral 

11.3 Apos receber tratamento para acidente vascular encefalico, o paciente recebeu 
alta, com recomendacao de fisioterapia. O tratamento usual deve incluir um 
tratamento em longo prazo com antiplaquetarios ou anticoagulantes. Caso 
apresente, qual das condi^oes a seguir seria mais beneficiada com anticoagulante 
em vez da terapia antiplaquetaria? 

A. Diabetes 

B. Doenc;a cardiaca isquemica 

C. Estenose carotidea 

D. fibrilacao atrial 
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RESPOSTAS 

11.1 A. Um paciente e potencialmente eleglvel para tratamento trombolltico caso 
tenha estado bem ate 4,5 horas antes do evento. 

11.2 B. A TC nao contrastada e confiavel e rapida na avalia^ao da hemorragia 
cerebral. 

11.3 D. Na presen 9 a de fibrila<;ao atrial, a anticoagula^ao e preferida em relacao a 
terapia antiplaquetaria. 


DICAS CLINICAS 


► Deficits neurologicos de inicio subito sao decorrentes de AVE, ate que se prove em contrario. 

► “Tempo e cerebro”; trate 0 AVE isquemico com tromboliticos dentro de 4,5 horas para 
preservar tecido cerebral. 

► Sintomas corticais sugerem AVE no territorio da carotida; achados de tronco cerebral ou 
cerebelares sugerem AVE no territorio vertebrobasilar. 
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CASO 12 


Uma mulher de 50 anos e trazida a emergencia apos sentir uma cefaleia grave 
e de infcio subito, associada com vomitos, rigidez de nuca e fraqueza do lado 
esquerdo. Ela se queixa da pior dor de cabega de sua vida, urn pouco antes de 
se tornar progressivamente confusa. Ha duas semanas, ao retornar da corrida, 
sentiu cefaleia moderada, com nausea e fotofobia. A paciente tern historia de 
hipertensao e tabagismo. Ao exame, sua temperatura e de 37,6°; frequencia 
cardfaca de 120 bpm; frequencia respiratoria de 32 movimentos respiratorios 
por minuto (mpm); e pressao arterial de 180/90 mmHg. A paciente apresenta 
estupor e geme de modo incoerente. Sua pupila direita esta dilatada e apre¬ 
senta papiledema. Existe ptose ipsilateral e ela vomita quando a luz incide em 
seus olhos. Ela apresenta urn desvio para baixo da regiao inferior da face e nao 
retira seu braqo e sua perna esquerda com tanta rapidez quanto do lado direito 
ao estimulo doloroso, e apresenta rigidez de nuca. 0 exame toracico revela ta- 
quicardia e estertores em ambas as bases pulmonares. Durante o exame, sua 
cabega vira subitamente para a esquerda, e a paciente passa a apresentar ati- 
vidade tonico-clonica generalizada. Exames laboratoriais de urgencia mostram 
urn nfvel de sodio de 125 mEq/L. 0 eletrocardiograma (ECG) mostra ondas T 
amplas, invertidas e urn intervalo QT longo. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 12: ] 

Hemorragia subaracnoidea 


Resumo: uma mulher de 50 anos, com historia de hipertensao e tabagismo, apresenta 
a pior cefaleia de sua vida, de inicio subito e associada com confusao, vomito, rigidez 
de nuca e fraqueza do lado esquerdo. Ela tinha apresentado queixas de cefaleia ha duas 
semanas. No momento esta hipertensa. Seu exame neurologico apresenta estupor sig¬ 
nificative, paralisia do III nervo craniano a direita, fraqueza do lado esquerdo, rigidez 
de nuca e crise epileptica. Seus exames apresentam hiponatremia e altera<;6es no ECG. 

• Diagnostico mais provavel: hemorragia subaracnoidea. 

• Proximo passo diagnostico: tomografia craniana sem contraste. 

• Proximo passo terapeutico: angiografia cerebral. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Identificar a epidemiologia e os fatores de risco para hemorragia subaracnoidea. 

2. Compreender o prognostico e as complicates da hemorragia subaracnoidea. 

3. Saber o diagnostico e a abordagem terapeutica da hemorragia subaracnoidea. 

Consideragoes 

A paciente tern varios fatores de risco para hemorragia subaracnoidea, causada por 
um aneurisma subjacente: (a) sua idade (a media de idade para hemorragia suba¬ 
racnoidea e de 50 anos); (b) sexo (o risco e ligeiramente maior para mulheres); (c) 
hipertensao; e (d) tabagismo. A queixa de “a pior dor de cabecja da minha vida” des- 
creve seu inicio grave e subito, podendo ou nao estar associado a um estado mental 
alterado e deficits neurologicos focais. Em geral ha uma historia de cefaleia mode- 
rada recente, como resultado de uma hemorragia sentinela, no caso da paciente, ao 
retornar da corrida; cerca de 60% das hemorragias subaracnoideas ocorrem durante 
esforco fisico ou emocional, traumatismo craniano, defeca<;ao ou coito. A gravidade 
clinica da hemorragia subaracnoidea e classificada com base no grau de estupor, ri¬ 
gidez de nuca, deficits neurologicos focais e elevacao da pressao intracraniana. Essa 
paciente apresenta edema pulmonar neurogenico, uma das muitas complicates sis- 
temicas da hemorragia subaracnoidea. Seus sinais neurologicos indicam aneurisma 
roto da arteria comunicante posterior; o sangramento causa compressao do III nervo 
craniano ipsilateral, com ptose, midriase e comprometimento dos movimentos ex- 
traoculares. A hemiparesia contralateral e a crise parcial complexa com generalizato 
secundaria podem resultar da extensao parenquimatosa da hemorragia com edema 
ou do vasoespasmo da arteria cerebral media, todas representando complicates da 
hemorragia subaracnoidea. A hiponatremia e frequentemente observada nos exames 
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laboratoriais e esta correlacionada com a elevacao do fator natriuretico atrial, deple- 
9 S 0 salina cerebral e/ou sindrome da secre^ao inapropriada de hormonio antidiure- 
tico. As altera^oes no ECG, em especial o prolongamento do intervalo QT, inversao 
da onda T e arritmias, tambem sao complicates sistemicas comuns da hemorragia 
subaracnoidea. 


f ABORDAGEM A 

Hemorragia subaracnoidea 

DEFINICOES 

ESPAgO SUBARACNOIDE: e o espa^o potencial entre a aracnoide e a pia mater. A 
cefaleia e a rigidez de nuca sao causadas por produtos da degradacao do sangue nesse 
espa<;o. 

HEMORRAGIA SENTINELA: e uma hemorragia subaracnoidea aneurismatica in- 
termitente, causando cefaleias menos intensas e que precedem a “pior dor de cabe<;a”, 
que ocorre com a ruptura do aneurisma. 

VASOESPASMO: e a complica^ao mais alarmante da hemorragia subaracnoidea 
aneurismatica, na qual a irrita^ao causa constricao das grandes arterias cerebrais, 
vasoespasmo, letargia e infarto cerebral retardado. O vasoespasmo ocorre principal- 
mente com aneurismas do que em outras causas de hemorragia subaracnoidea e 
atinge seu pico entre quatro e 14 dias. O Doppler transcraniano pode ser usado para 
detectar uma altera<;ao na velocidade de fluxo em uma arteria cerebral media afetada. 
HIDROCEFALIA COMUNICANTE AGUDA: e uma complica^ao que ocorre em 
decorrencia da obstru<;ao das granulates subaracnoides nos seios venosos pelo san¬ 
gue subaracnoide. A tomografia computadorizada (TC) mostra ventriculos laterals, 
terceiro e quarto ventriculo alargados, com sinais clinicos de vomitos, cefaleia, visao 
emba<;ada e visao dupla, sonolencia e sincope. 

ABORDAGEM CLINICA 

Etiologias 

Hemorragia subaracnoidea e a causa subjacente de aproximadamente 10% dos aci- 
dentes vasculares encefalicos (AVEs) e resulta de inumeras etiologias. Aneurismas 
saculares rotos representam ate 80% das hemorragias subaracnoideas nao trau- 
maticas e sao pressagios de um mau prognostico. Mais de tres quartos dos aneuris¬ 
mas intracranianos originam-se na circulacao anterior. Os locais mais frequentes de 
aneurismas encontram-se na arteria comunicante anterior (ate um tcrco das hemor¬ 
ragias subaracnoideas aneurismaticas), seguidas pela bifurcacao da arteria carotida 
interna com a arteria comunicante posterior e a bifurcacao da arteria carotida inter¬ 
na com a arteria cerebral media. Um quarto dos pacientes apresentara mais de um 
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aneurisma, e o risco de ruptura aumenta com o tamanho do aneurisma. A displasia 
fibromuscular e uma etiologia associada a um quarto dos pacientes com aneurisma, 
enquanto a doen 9 a dos rins polidsticos esta relacionada a 3% dos casos. Outros fa- 
tores de risco para aneurismas incluem hipertensao cronica grave, com pressao arte¬ 
rial diastolica acima de 110 mmHg, doen^a hepatica, tabagismo, consumo de alcool, 
vasculites, doen«;as vasculares do colageno, como a sindrome de Marfan, infeccdes 
(aneurismas micoticos) e uso de contraceptivos orais. As causas nao aneurismaticas 
da hemorragia subaracnoidea incluem traumatismo, malformacbes arteriovenosas e 
abuso de cocaina ou anfetaminas. 

Diagnostico e prognostico 

A TC sem contraste de cranio e o exame de neuroimagem mais sensivel para a detec- 
<;ao de sangramento subaracnoide, que se apresenta como uma hiperdensidade entre 
as convexidades cerebrais, cisternas e parenquima (Figura 12.1). Ahemorragia intra- 



Figura 12.1 TC nao contrastada com sangue subaracnoide na fissura de Sylvius a es- 
querda (em claro) e dentro do ventriculo lateral esquerdo. (Reproduzida, com permissao, 
de Kasper DL, et al. Harrison’s Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: 
McGraw-Hill Publishers; 2004:2389). 
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ventricular prenuncia um pior prognostico e tern risco aumentado para hidrocefalia. 
A sensibilidade da TC e mais alta 24 horas apos o evento e 50% sao detectaveis apos 
uma semana. Uma TC de cranio negativa ocorre em 10 a 15% dos casos, e tambem 
deve ser avaliada por uma pun^ao lombar para verificar xantocromia (Colorado 
amarelada do liquido cerebrospinal [LCS]) e um aumento do numero de hemacias. 
O exame do LCS e mais senslvel 12 horas apos o inicio do quadro, mas pode ser nega- 
tivo em 10 a 15% dos pacientes; nesse caso, o prognostico e melhor. TC, ressonancia 
magnetica (RM) ou angiografia convencional podem ser usadas para o rastreamento 
de aneurismas subjacentes (Figura 12.2). 

Ate 60% dos pacientes morrem nos primeiros 30 dias apos uma hemorragia 
subaracnoidea; 10% morrem imediatamente. No primeiro mes a mortalidade e de 
40% para pacientes internados, com agravamento da mortalidade para 50 a 80% em 
caso de ressangramento. A gravidade dos casos e seus prognostics podem ser gradu- 
ados usando uma variedade de escalas. 

A escala de Hunt e Hess e uma das mais comuns, baseada no estado de alerta e 
presen^a de sinais focais. 

Pacientes com hemorragia subaracnoidea grau I (HSA) apresentam-se alertas, 
com cefaleia leve e rigidez de nuca, e tern uma chance de 5% de deteriorate, com um 
risco de mortalidade de 3 a 5%. 



Figura 12.2 Angiografia convencional da arteria vertebral direita e da arteria basi¬ 
lar, mostrando um grande aneurisma. (Reproduzida, com permissao, de Kasper DL, 
et al. Harrison’s Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill 
Publishers, 2004:2389). 
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Pacientes de grau II apresentam cefaleia grave e rigidez de nuca, e um risco de 
mortalidade de 6 a 10%. 

O grau III e similar ao grau II, mas os pacientes tambem apresentam sonolen- 
cia, confusao e um deficit focal leve. 

Pacientes com grau IV apresentam estupor e hemiparesia moderada a grave. 

Pacientes grau V estao comatosos, com sinais graves de aumento da pressao 
intracraniana, e tern o pior prognostico, com chance de deteriora^ao de 80%, taxa 
de ressangramento de 25 a 30%, e risco de mortalidade de 50 a 70%. O vasoespasmo 
tardio e uma complica^ao potencialmente grave, que ocorre em ate 20% dos casos. 

Tratamento 

As hemorragias subaracnoideas grau I e II podem ser mantidas em observaqao apos 
medidas diagnosticas. Uma angiografia convencional em carater de urgencia esta 
justificada na suspeita de aneurisma roto e quando existe necessidade de interven- 
^ao neurocirurgica. 

A repeti^ao da angiografia pode ser necessaria se a etiologia subjacente for 
dificultada pelo vasoespasmo. A colocacao de uma mola endovascular e indicada 
para reduzir o ressangramento em casos de hemorragia subaracnoidea de grau baixo; 
esse procedimento mostrou-se superior a clipagem. A clipagem deve ser feita nas 
primeiras 48 horas apos o initio do quadro ou pode ser retardada por duas sema- 
nas para evitar a janela de maior risco para vasoespasmo, especialmente em casos 
complicados de grau alto. O esteio da conduta medica e reduzir o vasoespasmo pelo 
tratamento do triplo H (hemodilui^ao hipertensiva hipervolemica) para manter a 
perfusao cerebral, alem de nimodipina, um bloqueador do canal de calcio. Tambem e 
importante abordar outras complicates, incluindo disturbios metabolicos (hipona- 
tremia, sindrome da secre^ao inapropriada de hormonio antidiuretico [SIADH], de- 
ple<;ao salina cerebral), complicates respiratorias (edema pulmonar neurogenico) e 
cardlacas (arritmias), crises e hidrocefalia, que pode necessitar de ventriculostomia. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

Combine as etiologias a seguir (A-C) com a situa<;ao clinica das Questoes 12.1 a 12.3: 

A. Aneurisma de arteria comunicante anterior. 

B. Aneurisma da arteria comunicante posterior. 

C. Vasoespasmo. 

Uma mulher de 35 anos foi internada semana passada por hemorragia suba¬ 
racnoidea, causada por um aneurisma da arteria coronaria principal esquerda. 
Hoje, durante a consulta, ela parecia menos alerta. 

Um homem de 35 anos, com historia de consumo de alcool, reclama de “pior dor 
de cabcf , nausea e visao embacada. No exame apresenta anisocoria na pupila 
direita e diplopia. 
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12.3 Uma mulher de 20 anos apresenta hipertensao, rins cisticos e cefaleias 
intermitentes. 

12.4 Um medico da emergencia pergunta a voce qual e o melhor exame inicial para 
avaliar uma posslvel hemorragia subaracnoidea em uma mulher de 54 anos, que 
foi trazida em decorrencia de cefaleia grave. 

A. Exame de Doppler transcraniano. 

B. Eletrencefalograma (EEG). 

C. Tomografia por emissao de positrons (PET) cerebral. 

D. TC de cranio sem contraste. 

E. RM cerebral sem contraste. 

12.5 Um especialista em medicina interna consulta voce sobre o melhor exame para 
avaliar uma hemiparesia esquerda de inicio hiperagudo uma semana apos inter- 
na<;ao por hemorragia subaracnoidea. Qual dos exames a seguir seria o exame 
inicial mais apropriado? 

A. Doppler transcraniano. 

B. Eletrencefalograma (EEG). 

C. PET cerebral. 

D. TC de cranio sem contraste. 

E. RM cerebral sem contraste. 

RESPOSTAS 

12.1 C. Uma letargia por vasoespasmo retardado (e tambem a hidrocefalia aguda) 
pode ocorrer dias depois de uma ruptura de aneurisma com hemorragia suba¬ 
racnoidea. Deve ser feito um exame de imagem em carater emergencial, para 
avaliar a necessidade de angiografia ou ventriculostomia. 

12.2 B. Ptose ipsilateral, dilata^ao pupilar e oftalmoplegia resultam da compressao 
do terceiro nervo craniano por um aneurisma de arteria comunicante posterior 
e sangramento. 

12.3 A. O local mais comum para aneurisma cerebral na doen^a de rim policistico 
e a arteria comunicante anterior, embora possam ser observados multiplos 
aneurismas. 

12.4 D. A TC de cranio sem contraste e uma modalidade de exame por imagem rapida 
e sensivel para a detec^ao de sangue subaracnoide. Se ela for negativa e a suspeita 
permanecer, deve ser feita uma pun^ao lombar. 

12.5 A. Doppler transcraniano e sensivel para a detec^ao de fluxo de velocidade 
alta na arteria cerebral media, um achado causado pelo vasoespasmo, embora 
geralmente seja necessaria uma angiografia convencional para confirmacao do 
vasoespasmo. Para altera<;6es agudas no nivel de consciencia, prefere-se a TC de 
cranio como a maneira mais rapida para avaliacao de hidrocefalia e necessidade 
de ventriculostomia. 
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DICAS CUNICAS 


► A maior parte dos casos de hemorragia subaracnoidea sem historia de traumatismo crania- 
no e causada por um aneurisma subjacente. 

► A gravidade e o prognostico da hemorragia subaracnoidea podem ser avaliados pelo grau 
de alteragao do nivel de conscience, cefaleia, nausea, vomito, rigidez de nuca, deficits 
focais e crises. 

► 0 efeito de massa, a propagapao no parenquima, o vasoespasmo decorrente do envolvi- 
mento subaracnoide e a hidrocefalia sao as complicagoes neurologicas tardias da hemorra¬ 
gia subaracnoidea que podem nao ser evidentes na avaliagao inicial. 

► 0 tratamento do triplo He a nimodipina sao partes importantes do manejo medicamentoso 
da hemorragia subaracnoidea. Embolizaqao e clipagem endovascular sao opqoes cirurgicas 
com janelas de intervenqao adequadas. 
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Um estudante universitario de 22 anos, previamente sadio, chega ao servigo 
de emergencia com queixa de instabilidade da marcha e uma ptose palpebral 
a direita. 0 paciente percebeu esses sintomas ha dois dias, um dia depois que 
um amigo aplicou-lhe uma “gravata” durante uma luta livre. Ele conseguiu se 
libertar depois de lutar e, posteriormente, passou a apresentar uma cefaleia tem¬ 
poral. A temperatura do paciente e de 36,4°C, frequencia cardfaca de 64 bpm 
e pressao arterial de 118/78 mmHg. 0 exame ffsico geral e normal. 0 exame 
neurologico revela ptose palpebral a direita e anisocoria, com um diametro 
pupilar de 2 mm no lado direito e 4 mm no lado esquerdo. A reatividade a 
luz esta intacta direta e consensualmente. Os movimentos extraoculares estao 
normals. Existe uma leve hemiparesia esquerda, envolvendo a face esquerda, 
membro superior e membra inferior esquerdo. A marcha e hemiparetica e o 
paciente tende a cair sem apoio. 0 eletrocardiograma e normal. Hemograma 
completo, eletrolitos, ureia serica, creatinina, glicemia, analise de urina, tempo 
de protrombina (TP) e tempo de tromboplastina parcial (TTP) sao normais. A 
tomografia computadorizada (TC) de cranio sem contraste mostra uma area de 
hipodensidade aguda na regiao frontoparietal direita. 

► Qual e o diagnostico e mecanismo mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 13: ] 

Acidente vascular encefalico em um 
paciente jovem (isquemico agudo) 

Resumo: um paciente de 22 anos apresenta sindrome de Horner a direita e acidente 
vascular encefalico isquemico no hemisferio direito apos um leve traumatismo cer¬ 
vical. 

• Diagnostico e mecanismo mais provavel: acidente vascular encefalico (AVE) 
isquemico agudo por disseapio de arteria carotida direita como resultado do 
traumatismo. 

• Proximo passo diagnostico: arteriografia cerebral. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber que o AVE ocorre em pacientes de todas as idades. 

2. Reconhecer as etiologias menos comuns para AVE que com frequencia afetam 
pacientes mais jovens. 

3. Conhecer a elabora^ao diagnostica de AVE em paciente jovem. 

Consideragdes 

O diagnostico clinico de um AVE baseia-se na historia clinica apropriada, achados 
neurologicos e exames cerebrais de imagem. Embora a maioria dos AVEs ocorra em 
pacientes com 65 anos ou mais, nos Estados Unidos milhares de AVEs ocorrem por 
ano em pacientes de 55 anos ou menos. Assim como em pacientes mais velhos, a 
suspeita clinica de AVE deve vir a tona quando deficits neurologicos focais surgem 
de forma aguda. O paciente do caso foi submetido a uma manobra de sufoca^ao e 
estrangulamento que lesionou a arteria carotida direita, levando a isquemia da regiao 
frontal direita do cerebro e das estruturas carotidas associadas. 


ABORDAGEM AO ] 

Acidente vascular encefalico em um paciente jovem 

DEFINICOES 

DISSECgAO DA CAROTIDA: ruptura na parede da arteria carotida, podendo 
resultar em obstru^ao luminal, complicates tromboembolicas el ou forma<;ao de 
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pseudoaneurismas. As disseccocs tambem podem ocorrer nas arterias vertebrais ou, 
menos comumente, nas grandes arterias intracranianas. 

FORAME OVAL PATENTE: abertura persistente no septo interatrial, associada com 
embolismo paradoxal em pacientes com AVE criptogenico. 

MALFORMAC^OES ARTERIOVENOSAS: malformacoes vasculares cerebrais con- 
genitas de alta pressao e fluxo alto, caracterizadas por shunting arteriovenoso. 

ABORDAGEM CUNICA 

A avaliacao diagnostica em um paciente jovem com acidente vascular encefalico e 
mais extensa, pois a possibilidade de ser uma etiologia nao aterosclerotica e maior. 
Algumas delas serao discutidas. Os exames podem incluir ressonancia magnetica 
(RM) cerebral, angiografia cerebral ou angiografia cerebral por RM dos vasos intra- 
cranianos e cervicais, ecocardiograma transesofagico e exames laboratoriais, incluin- 
do painel lipidico, homocisteina, proteina C, proteina S, antitrombina III, anticorpos 
anticardiolipina, anticoagulante lupico, muta<;ao do fator C de Leiden, muta^ao do 
gene da protrombina e painel toxicologico. Outros exames que podem ser indicados 
na avaliacao clinica podem incluir puncao lombar, sorologia para HIV, hemocultu- 
ras, exames sorologicos para vasculite e rastreamento para doenca falciforme. 

ETIOLOGIAS E APRESENTA^OES CLINICAS 

As mesmas causas de AVE em pacientes mais velhos podem afetar adultos jovens, 
em especial os que apresentam os fatores de risco ateroscleroticos tradicionais para 
hipertensao, doenca cardiaca, diabetes e hiperlipidemia. As principals categorias de 
acidente vascular encefalico na popula^ao em geral sao cardioembolica, aterotrom- 
botica de grande vaso e lacunar. Um forame oval patente (FOP) e detectavel em 
aproximadamente 15 a 30% da popula^ao, mas sua prevalencia e maior em pacientes 
jovens com acidente vascular encefalico isquemico criptogenico. Presume-se que o 
mecanismo possa ser embolico paradoxal. A ecocardiografia transesofagica (ETE) e 
a forma mais comum de detectar o FOP, embora sua sensibilidade seja prejudicada 
pela necessidade de sedacao do paciente para execuipio do exame. Como alternati- 
va, o teste de bolhas no Doppler transcraniano e altamente sensivel para um shunt 
cardiaco da direita para esquerda, mas pode resultar falso-positivos a partir de uma 
fonte nao cardiaca, como uma malforma^ao arteriovenosa pulmonar. Aneurismas de 
septo atrial tambem estao ligados ao acidente vascular encefalico criptogenico, e sao 
melhor avaliados pela ETE. 

A dissec^ao craniocervical e comum, mas nem sempre e precedida por trauma- 
tismo craniano ou cervical, como um acidente de automovel, manipula^ao cervical 
por um quiropratico ou uma crise intensa de tosse, de vomitos ou de espirros (Figura 
13.1). As dissec^oes podem manifestar-se por cefaleia ou eventos cerebrovasculares 
embolicos. A dissec^ao da carotida frequentemente esta associada com a smdrome 
de Horner, ou seja, ptose ipsilateral e miose. A displasia fibromuscular, smdrome 
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de Ehlers-Danlos e a smdrome de Marfan sao fatores predisponentes de dissecgao 
craniocervical espontanea. 

As malformagoes arteriovenosas e os angiomas cavernosos de baixo fluxo es- 
tao associados a hemorragia intracerebral, bem como crises e outras apresentagoes 
neurologicas. A doenga de moyamoya e uma vasculopatia cerebral nao inflamatoria 
idiopatica, caracterizada pela oclusao progressiva de arterias de grande calibre do 
circulo de Willis, mais comumente a arteria carotida interna distal. Os vasos caracte- 
risticamente afetados por moyamoya referem-se as pequenas arterias penetrantes que 
se hipertrofiam em resposta a isquemia cerebral cronica. 

Drogas como a cocaina e anfetaminas estao associadas com AVEs isquemico 
e hemorragico. Contraceptives orais sao um fator de risco para AVE tromboem- 
bolico, especialmente em mulheres fumantes de mais de 35 anos. Uma historia de 
abuso de drogas por via intravenosa deve levantar a suspeita de endocardite e Aids. 
Outras etiologias infecciosas mais raras para o AVE incluem meningite tuberculosa 
e varicela-zoster. 

Condi(j6es de hipercoagulacao podem predispor ao AVE. Elas incluem proces- 
sos malignos, anticorpos antifosfolipideos, deficiencia de proteina C, deficiencia de 
proteina S, deficiencia de antitrombina III, mutacao de fator V de Leiden, muta^ao 



Figura 13.1 Arteriografia cerebral de uma disseegao da arteria carotida interna. (Re- 
produzida, com permissao, de Brunicardi FC, et al. Schwartz’s Principles of Surgery, 8th 
ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2004:Fig. 22-92). 
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do gene da protrombina e hiper-homocistinuria. Algumas delas estao claramente 
ligadas ao tromboembolismo venoso, que e particularmente relevante para pacientes 
com trombose venosa cerebral ou FOP. 

Tratamento 

O tratamento e adaptado a etiologia especifica do AVE. Farmacos antitromboticos 
sao fundamentals para o tratamento da maioria dos pacientes com acidente AVE. 
Foram feitos poucos ensaios clmicos randomizados para ajudar a orientar na esco- 
lha do tratamento antiplaquetario ou anticoagulante para os subtipos esperificos de 
AVEs discutidos. Um desses estudos nao revelou nenhuma diferen^a significativa en- 
tre o acido acetilsalidlico e a varfarina em pacientes com AVE isquemico, associado 
com um anticorpo antifosfolipideo. Estudos similares comparando acido acetilsali¬ 
dlico para anticoagula^ao na dissec^ao de arteria cervical nao mostraram diferen<;as 
significativas quanto a eficacia. 

O fechamento endovascular de FOP ainda esta sendo investigado e nao e reco- 
mendado fora do ensaio clinico. Como uma proporcao substancial de dissociates ca- 
rotideas ou vertebrais sofre recanaliza^ao espontanea, o uso de stents geralmente esta 
reservado para pacientes que nao apresentam recanalizacao do vaso apos tres a seis 
meses ou que apresentam pseudoaneurismas de aparencia instavel. O tratamento das 
malformai;6es arteriovenosas pode ser feito com a combina^ao de cirurgia, irradia- 
cjao e tratamentos endovasculares. Os procedimentos de revasculariza^ao cirurgica, 
como a encefaloduroarteriossinangiose ou bypass da arteria temporal superficial- 
-arteria cerebral media (ATS-ACM), sao frequentemente realizados para doen^a de 
moyamoya. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

13.1 Em comparaijao com o AVE em pacientes com menos de 55 anos, qual dos 
seguintes fatores de risco e mais comum em um individuo com idade superior 
a 55 anos? 

A. l ibrilaqao atrial 

B. Forame oval patente 

C. Disseccao carotidea 

D. Doen^a de moyamoya 

13.2 Uma mulher de 45 anos e trazida a sala de emergencia com sintomas de AVE. 
Ela tern historia de dois abortos espontaneos e caibras inexplicaveis na perna. 
Qual dos itens a seguir tern maior probabilidade de estar presente na condicao 
da paciente? 

A Malforma<;ao arteriovenosa 

B. Anticorpos antifosfolipideos 

C. Doen^a de moyamoya 

D. Disseccao carotidea 
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13.3 Um jovem de 18 anos e avaliado por apresentar fraqueza no brago direito. O 
medico suspeita de forame oval patente. Qual dos itens a seguir e o melhor exame 
para confirmar o achado? 

A. Eletrocardiograma (ECG) 

B. Ausculta cardiaca 

C. Ecocardiograma 

D. Gasometria de sangue arterial 

RESPOSTAS 

13.1 A. A fibrilacao atrial e mais comum em adultos mais velhos. As outras etiologias 
(dissecgao carotidea, moyamoya e forame oval patente) devem ser consideradas 
em um paciente jovem que apresenta AVE. 

13.2 B. A sindrome antifosfolipidea e uma causa conhecida de hipercoagulabilidade 
arterial. Em um paciente como este, que manifesta outros sintomas da sindrome 
do anticorpo antifosfolipideo, a anticoagulagao e apropriada. Por outro lado, 
em um paciente com um valor laboratorial isolado, mostrando anticorpos an¬ 
tifosfolipideo e AVE, mas sem outros sintomas, o tratamento antiplaquetario 
demonstrou ser tao eficaz quanto a anticoagulacao. 

13.3 C. A ecocardiografia transesofagica e o melhor metodo para detectar um forame 
oval patente. 


DICAS CLINICAS 


► A sindrome de Horner em um paciente com cefaleia e um traumatismo recente da cabega 
ou do pescogo sugere dissecgao carotidea ou vertebral. 

► Uma etiologia frequentemente encontrada em um paciente jovem com AVE criptogenico e 
o forame oval patente. 

► 0 paciente jovem tern maior probabilidade de apresentar uma causa “incomum’’ para o 
AVE, embora em ate 16% nao se encontre uma etiologia. 

► Cerca de 3% dos infartos cerebrais ocorrem em pacientes com menos de 40 anos. 
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CASO 14 


Um pos-graduando de 23 anos estava estudando a noite para um exame. Ele 
lembra de estar estudando, mas sua proxima lembranga e de estar deitado no 
chao, com dores por todo o corpo. Apresentava incontinence urinaria, mas nao 
fecal, e estava um pouco confuso. Ninguem estava junto e ele nao sabia o que 
fazer. Telefonou para sua mae, que recomendou que ele fosse para a emergen¬ 
ce local. 0 estudante estava muito ocupado e decidiu nao ir para o hospital, 
entao ele foi a enfermaria da faculdade no dia seguinte. Seus sinais vitais, o 
exame neurologico, incluindo a avaliagao motora e sensorial, reflexos e a fungao 
nervosa central eram normals. Os exames neurologico e ffsico eram normals. 
Ele pede conselho. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 



116 


TOY, SIMPSON & TINTNER 


RESPOSTAS PARA 0 CASO 14: ] 

Crise epileptica de imcio recente, adulto 


Resumo: um homem de 23 anos perdeu a consciencia e, ao acordar, estava confuso, 
com incontinentia urinaria e tinha dores musculares. No dia seguinte, seu exame era 
normal. 

• Diagnostico mais provavel: crise epileptica. 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral, eletrencefalo- 
grama (EEG) e exames laboratoriais de rotina. 

• Proximo passo terapeutico: possivel medicacao anticonvulsivante, discutir se deve 
dirigir. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a abordagem diagnostica da primeira crise em um adulto, incluindo a 
importancia da historia, exame e avalia^ao por meio de testes. 

2. Compreender as diferentes terapias e os argumentos a favor e contra o tratamento 
da primeira crise. 

3. Descrever a elaborate) diagnostica e o seguimento para o paciente. 

Consideragdes 

O jovem apresentou um episodio de perda de consciencia. O Caso 16 discute a dife- 
ren^a entre sincope e crises epilepticas. Em resumo, se alguem perdeu a consciencia e 
depois apresentou confusao, essa pessoa provavelmente teve uma crise, a nao ser que 
tenha sofrido um traumatismo craniano. As dores musculares difusas sugerem cri¬ 
se. Alem disso, a incontinentia urinaria caracteriza crise, embora alguns apresentem 
sincope e, com a bexiga cheia, tambem possam apresentar incontinentia urinaria. 
Portanto, a incontinentia fecal que o paciente nao apresentou em geral sugere crise, 
sendo rara na sincope. E importante saber se o paciente apresentou crises anterio- 
res ou perda de consciencia (no Caso 14, ele nao apresentou nenhuma das duas). 
Tambem e importante saber se ele tem historia familiar de crises (ele nao tem). Por 
ultimo, e preciso saber se ele tem quaisquer fatores predisponentes a crises, como 
consumo aumentado de alcool, drogas que possam reduzir o limiar convulsivo (p. 
ex., cocaina ou anfetaminas, difenidramina ou antibiotics) ou priva^ao do sono. 

O fato de que o paciente estava acordado pode ter diminuido seu limiar 
convulsivo. Pacientes com crises tem maior probabilidade de convulsionar quando 
entram ou saem do estagio dois do sono. A crise de initio na idade adulta e causada 
por tumor ou AVE, ate que se prove o contrario, mas em pacientes jovens (como no 
Caso 14), embora esses diagnostics devam ser pesquisados, a maioria tem epilepsia 
sem causa determinavel. Esses pacientes devem ser acompanhados para se ter certeza 
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de que nao apresentam um tumor, e a parte mais importante do seguimento e o 
exame. 

O EEG e importante, mais como um registro para comparacoes futuras e para 
auxiliar nos casos em que ha necessidade de decidir se o paciente tem crises, mas o 
diagnostico de crises baseia-se na historia e nao no exame EEG. 

Os EEGs proporcionam uma janela de tempo limitada, durante a qual e ava- 
liada a atividade eletrica cerebral. Um EEG normal nao significa que o paciente nao 
apresentou crise. Tambem e importante fazer um exame de imagem do cerebro (p. 
ex., RM) para ter certeza de que nao existe um tumor subjacente; embora alguns pos- 
sam argumentar que isso e desnecessario, caso se esteja acompanhando um paciente. 
Exames laboratoriais de rotina tambem podem sugerir o diagnostico, caso a crise tenha 
uma etiologia metabolica, como hipoglicemia ou hiponatremia. Uma leucocitose pode 
apontar para infecgoes ou crises generalizadas, dependendo da apresentaciio clinica. 

O importante e conversar com o paciente e decidir o que fazer. Os pacien- 
tes devem ser instruidos a entrar em contato com o Departamento de Seguranca 
Publica em rela<;ao a licenca para dirigir, alertados sobre estarem em situates nas 
quais podem prejudicar a si mesmos caso tenham uma crises, por exemplo, andan- 
do em um telhado, nadando desacompanhados, mergulhando, etc. Cada Estado* 
tem regras proprias de dire^ao e suspensao da licenca do paciente por seis meses 
ou mais. Alguns Estados exigem que os medicos relatem todas as crises ocorridas 
aos seus Departamentos de Transito. E importante documentar os conselhos dados 
aos pacientes e alguns medicos podem pedir que os pacientes assinem uma decla- 
rac;ao de que foram informados sobre a obrigacao de informarem pessoalmente os 
Departamentos de Transito, e que nao tem permissao para dirigir. O medico tambem 
deve discutir a indicagao, a dosagem e os efeitos colaterais da medica<;ao anticonvul- 
sivante, prescrevendo uma medicagao baseada para o caso. 

( ABORDAGEM A 

Crise epileptica de infcio na idade adulta 

DEFINigOES 

PERDA DA CONSCIENCIA: nao estar consciente do proprio ambiente. Os pacien¬ 
tes geralmente tem uma janela de tempo da qual nao conseguem lembrar. 

CRISE: e uma disfungao cerebral temporaria autolimitada, como resultado de uma 
descarga eletrica anormal, hipersincronica e autolimitada dos neuronios corticais. 
Existem muitos tipos de crises, cada uma com alteracoes comportamentais caracte- 
risticas e, normalmente, cada uma tem um registro de EEG proprio. 


* N. de R. T. No Brasil, a epilepsia nao e considerada como uma condigao que contraindique ou restrinja 
a condugao veicular (consenso aprovado em 1999 pela Camara Tematica de Saude do Conselho Nacional 
de Transito). 
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ABORDAGEM CLINICA 

Etiologias 

A classifica^ao atual das crises esta relacionada com a 1981 Classification of Epileptic 
Seizures, promulgada pela International League Against Epilepsy (ILAE). Em sua es¬ 
sentia, as crises sao consideradas como relacionadas com somente um dos dois he- 
misferios cerebrais (crises parciais ou focais), ou com ambos os hemisferios cerebrais 
(crises generalizadas). O local onde o padrao convulsivo se inicia e onde se dissemina 
ira determinar o tipo de crises, diz respeito ao prognostico e, frequentemente, justi- 
fica tratamentos diferentes. 

As crises parciais sao subdivididas, dependendo de o paciente ter apresentado 
uma altera^ao do nivel ou perda da consciencia. Nas crises parciais simples, os pa- 
cientes nao perdem a consciencia, mas nas crises parciais complexas, eles apresentam 
al teracao ou perda da consciencia. 

Nas crises generalizadas, a crise costuma ter initio focal (p. ex., a mao direita 
apresenta contracoes musculares, depois o bra<;o direito e, posteriormente, o pacien¬ 
te perde a consciencia), embora o initio focal nem sempre seja clinicamente detecta- 
do. A subcategoriza^ao dessas crises generalizadas reflete, principalmente, o tipo de 
disturbios motores presentes durante a crises (p. ex., tonico-clonicas, tonicas, atoni- 
cas e mioclonicas). 

A epilepsia tambem e classificada de acordo com a causa, se e idiopatica, sinto- 
matica ou criptogenica. Existe grande controversia sobre isso. As sindromes epilepti- 
cas idiopaticas, sejam focais ou generalizadas, incluem as crises neonatais benignas, a 
epilepsia infantil benigna, a epilepsia de ausencia infantil/juvenil, a epilepsia mioclo- 
nica juvenil e a epilepsia idiopatica (i.e., nao especificada de outra forma). 

As sindromes epilepticas sintomaticas podem ser focais ou generalizadas, incluin- 
do: espasmos infantis (sindrome de West), sindrome de Lennox-Gastaut, encefalopatia 
mioclonica precoce, epilepsia partial continua, sindrome de Landau-Kleffner (afasia 
epileptica adquirida), epilepsia do lobo temporal, epilepsia do lobo frontal, epilepsia 
pos-traumatica e outras formas nao especificadas. Consulte as imagens de RM da es- 
clerose temporal mesial direita. Existem outras sindromes epilepticas de classificacao 
duvidosa, incluindo as crises neonatais e febris, e a epilepsia reflexa. 

Apresentagao clinica 

Os disturbios convulsivos podem se apresentar como eventos intermitentes. O even- 
to initial, seja relatado pelo paciente ou presenciado por um observador, e frequen¬ 
temente confiavel do ponto de vista clinico, sobre o fato de ter iniciado focalmente 
ou se foi generalizado imediatamente. No entanto, o medico deve estar ciente de que 
o paciente pode nao se lembrar de sintomas focais iniciais em decorrencia da perda 
de memoria apos a crises (pos-ictal), a consciencia pode ser comprometida depois de 
um initio focal ou a area cerebral na qual a crises se originou pode nao ter sintomas 
focais. 
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Em muitos casos, a classificacao do tipo de crises que o paciente apresentou e 
mais importante do que a descri^ao real da crises. Isso ocorre porque outras informa¬ 
tes clinicas relevantes, das quais a crises pode ser somente uma das variaveis, tambem 
sao importantes. Dentro deste contexto, a historia (i.e., traumatismo cerebral, febre 
ou cefaleia recente podem levantar suspeita de meningite, historia familiar de epilep¬ 
sia, etc.) e importante, assim como o exame neurologico. Alem disso, os resultados do 
EEG, dos exames de neuroimagem e os exames de sangue tambem sao importantes. Os 
exames de sangue devem incluir eletrolitos, glicemia, calcio, magnesio, fun^ao renal e 
hepatica, hemograma completo e, na presen^a de suspeita clinica, pun^ao lombar para 
excluir meningite e rastreamento toxicologico da urina e do sangue. 

Aproximadamente 10 a 25% dos pacientes que se queixam de crises sem causa 
obvia procuram um medico apos terem apresentado somente uma crises. Em geral, 
trata-se de um evento tonico-clonico e a maioria nao apresenta fatores de risco para 
epilepsia. Esses pacientes costumam apresentar o exame neurologico normal, EEG 
normal e exames radiograficos normais. Um quarto desses pacientes e portador de 
epilepsia comprovada. 

Tratamento 

Muitos estudos e discussoes foram feitos sobre o manejo desses pacientes, pois tres 
quartos nunca terao crises convulsivas novamente, mas um quarto deles apresentara 
novas crises. O que se sabe e que o tratamento apos a primeira crises reduz a taxa de 
recorrencia, mas nao existem evidencias de que o tratamento altere o prognostico da 
epilepsia. 

Muitos neurologistas esperam ate ocorrer a segunda crises para iniciar o trata¬ 
mento, a menos que a primeira crises ja mostre EEG alterado ou achados na RM. O 
medico deve discutir com o paciente (ou seus pais, ou ambos) as implicates de tra- 
tar ou nao tratar, levando em consideracao os assuntos medico-legais, a legislacao de 
transito sobre dirigir veiculos no estado do paciente e tambem as op<;oes terapeuticas. 

Os diferentes tipos de crises tern tratamentos diferentes. O Quadro 14.1 fornece 
uma diretriz razoavel para o tratamento das crises. 


Quadro 14.1 • TRATAMENTO PARA VARIOS DISTURBIOS CONVULSIVOS 

Crises parciais 

Carbamazepina, valproato, gabapentina, lamotrigina, topiramato, 
fenitoina, levetiracetam, gabapentina, pregabalina, oxcarbazepina, 
zonisamida, lacosamida 

Primarias generalizadas 

Valproato, topiramato, lamotrigina, zonisamida, levetiracetam 

Ausencias 

Valproato, lamotrigina, etosuximida, zonisamida 

Mioclonicas 

Valproato, clonazepam, levetiracetam, topiramato, zonisamida 

Tonicas 

Valproato, felbamato, clonazepam, topiramato, zonisamida 
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Atualmente, as crises sao classificadas como crises focais ou generalizadas, 
como podemos verificar no Quadro 14.2. A crises focal refere-se a crises parciais, que 
ja nao sao mais classificadas como simples ou complexas. Uma crises generalizada 
refere-se a crises que se originam nos dois hemisferios cerebrais. O termo “secunda- 
riamente generalizadas” nao e mais usado. 


Quadro 14.2 • PROPOSTA DO NOVO ESQUEMA DE CLASSIFICAQAO DA ILAE 

Crises generalizadas 

Crises focais 

Tonico-clonicas (em qualquer 

Desconhecidas 

combinaqao) 

Espasmos epilepticos 

Ausencias 

Tipos de crise continua 

Tipicas 

Estado epileptico * generalizado 

Atipicas 

Estado epileptico tonico-clonico 

Ausencia com caracteristicas especiais 

generalizado 

Ausencia mioclonica 

Estado epileptico clonico 

Mioclonia palpebral 

Estado epileptico de ausencia 

Mioclonicas 

Estado epileptico tonico 

Mioclonica 

Estado epileptico mioclonico 

Mioclonica atonica 

Estado epileptico focal 

Miotonica tonica 

Epilepsia parcial continua de Kojevnikov 

Cldnica 

Aura continua 

Tonica 

Estado epileptico limbico 

Atonica 

(estado psicomotor) 

Estado hemiconvulsivo com 
hemiparesia 


ILAE, Liga Irternacional Contra Epilepsia. 


* N. de R.T. Pela classificagao internacional (na adaptagao brasileira) nao se usa mais "estado de mal epilepti- 
co" mas apenas "estado epileptico”. 


QUESTOES DE COMPREENSAO 

14.1 Uma mulher de 61 anos e com uma historia longa de diabetes tipo 2 e internada 
no hospital em decorrencia do diabetes malcontrolado. Durante a hospital izacao, 
ela desenvolveu movimentos tonicos continuos no braco e na mao direita. O 
resultado de um exame de glicose no sangue e > 600 mg/dL. Qual dos itens a 
seguir e o passo mais apropriado para o manejo do caso? 

A. TC cerebral nao contrastada. 

B. Administra^ao intravenosa (IV) de lorazepam. 

C. Insulina administrada por via IV e monitora^ao frequente da glicose serica. 

D. Manutencao da via aerea. 

14.2 Um homem de 45 anos, com uma historia de acidente vascular encefalico em- 
bolico ha um ano, apresenta crises generalizada. Qual dos itens a seguir e, mais 
provavelmente, a melhor escolha? 

A. As crises provavelmente continuarao a ocorrer nesse indivlduo. 
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B. Acidentes vasculares encefalicos embolicos requerem um forame oval patente. 

C. Esse paciente provavelmente apresenta disturbio convulsivo parcial. 

D. Esse paciente provavelmente tem diabetes. 

14.3 Uma garota de sete anos, com uma historia de abalos musculares no inicio da 
manha ou com privacjao do sono, apresenta crises tonico-clonica generalizada 
apos passar parte da noite jogando videogames. Qual dos itens a seguir e o diag¬ 
nostic mais provavel? 

A. Epilepsia mioclonica juvenil. 

B. Miastenia grave. 

C. Lupus eritematoso sistemico. 

D. Artrite reumatoide. 

RESPOSTAS 

14.1 D. Os cuidados com ABCs (via aerea, respiracao e circula^ao) sempre sao o 
primeiro passo. A prioridade e assegurar a via aerea. Crises focais simples fre- 
quentemente sao causadas por lesoes focais no cerebro, no entanto, problemas 
fisiologicos ou metabolicos como desequilibrios eletroliticos, glicemia signifi- 
cativamente elevada ou drogas/toxinas tambem podem induzir a crises simples 
ou complexas e devem ser avaliados e manejados. 

14.2 A. A epilepsia provavelmente vai continuar nesse paciente. Similar a priva^ao do 
sono, a ingestao aguda ou a intoxicacao aguda por alcool pode estar associada 
com uma crises na ausencia de lesoes preexistentes ou fatores de risco. 

14.3 A. A epilepsia mioclonica juvenil e uma das sindromes epilepticas mais comuns. 
E responsavel por 7% de todos os casos de epilepsia e esta associada com crises 
mioclonicas (abalos musculares pequenos e rapidos dos bravos, do ombro ou, 
ocasionalmente, das pernas), em geral no inicio da manha, logo depois de acordar. 
Os abalos mioclonicos algumas vezes sao seguidos por uma crises tonico-clonica, 
no contexto de priva<;ao do sono ou ingestao alcoolica. 


DICAS CUNICAS 


► As crises podem estar associadas com qualquer sintoma intermitente. Deve-se suspei- 
tar do diagnostic em qualquer evento estereotipado paroxistico, com ou sem perda da 
consciencia. 

► Dos pacientes que se queixam de crises isolada, sem um evento antecedente conhecido, 
10 a 25% desenvolverao epilepsia (i.e., apresentarao mais crises). 

► A classificaqao de epilepsia esta baseada no fato das crises serem parciais ou generalizadas 
e tambem na sua causa (idiopatica, sintomatica ou criptogenica). 

► A morte subita inexplicada na epilepsia esta aparecendo com maiorfrequencia nas pesqui- 
sas, conferindo maior peso e validade a essa entidade que, anteriormente, era questionavel. 

► Em 6-7 de 10 individuos com epilepsia nao se encontra a causa. 
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CASO 15 


Um estudante de 23 anos estava estudando a noite para um exame e conversa- 
va com seus amigos. Subitamente, ele comegou a estalar os labios. Olhando fixo 
para o espago, parecia confuso eficou murmurando a mesma palavra repetidas 
vezes. Esse episodio durou cerca de 20 segundos. Durante o episodio, seus 
amigos tentaram segura-lo, mas ele se tornou combativo. Decorridos alguns 
segundos, ele subitamente ficou assintomatico, embora parecesse levemente 
confuso durante os proximos cinco a 10 segundos. Seus amigos quiseram leva- 
-lo ao servigo de emergencia, mas ele recusou. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 15: ] 

Ausencia versus crise parcial complexa 


Resumo: um homem de 23 anos subitamente pareceu confuso e envolvido em com- 
portamentos motores repetitivos (incluindo a fala). Entao, ele abruptamente tornou- 
-se assintomatico. 

• Diagnostico mais provavel: crises parcial complexa. 

• Proximo passo diagnostico: obter uma ressonancia magnetica (RM) e um eletren- 
cefalograma (EEG), alem de exames de sangue de rotina. 

• Proximo passo terapeutico: iniciar medicagao anticonvulsivante ou, caso esteja 
tomando medicagao, alterar a dosagem ou prescrever novos medicamentos; discutir 
se deve continuar dirigindo. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a abordagem diagnostica e o diagnostico diferencial de crises de ausencia 
e crises parciais complexas, incluindo sua avaliagao. 

2. Compreender os diferentes tipos de tratamento para essas crises. 

Consideragdes 

No Caso 15,o diagnostico mais provavel e de crises parciais complexas, dada a idade 
e o modo de apresentacao, embora o diagnostico de crises de ausencia tambem seja 
uma possibilidade. Crises parciais simples refletem descargas epilepticas que ocor- 
rem em uma area limitada e, frequentemente, focal do cortex cerebral. Praticamente 
qualquer sinal ou sintoma pode estar relacionado com esse foco epileptogenico, de- 
pendendo da localizagao. Assim, o paciente pode apresentar qualquer tipo de aura 
durante uma crises ou qualquer tipo de manifestacao observavel durante a crises 
parcial simples, seja um movimento motor simples (p. ex., crises jacksoniana, crise 
adversiva), aberragao sensorial unilateral, episodio emocional complexo ou alucina- 
gao visual, auditiva ou olfatoria. A aura mais comum para qualquer crises de inicio 
focal, incluindo crise parcial simples, e a sensacao de desconforto abdominal. No 
entanto, outras auras (em especial as da crise parcial simples) podem incluir sensagao 
de irrealidade, de distanciamento do meio ambiente, sensagao de deja vu ou jamais 
vu. Durante a crise parcial simples, o paciente normalmente e capaz de interagir de 
forma apropriada com seu meio, com excegao de possiveis limitagoes impostas pela 
crise em si. Nesse caso, o paciente era incapaz de interagir com o meio ambiente e, 
portanto, nao teve uma crise parcial simples. 

Crises parciais complexas diferem do que foi descrito. Essas crises, definidas 
por comprometimento da consciencia e associagao com a disseminagao bilateral da 
descarga convulsiva envolvem, no minimo, as areas cerebrais frontais basais e as areas 
limbicas. Alem do comprometimento da consciencia, os pacientes podem apresentar 
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automatismos, como estalar os labios, mastigar, gesticular, deglutir repetidamente, 
repetir palavras ou frases, deambular, correr, despir-se, estalar os dedos, e perseve- 
rar desajeitadamente em uma tarefa motora em curso, ou algum tipo de atividade 
motora complexa sem um direcionamento espedfico, mas que nao e apropriada. Se 
esses pacientes sofrerem conten^ao fisica durante a crises, podem tornar-se hostis ou 
agressivos. Apos a crise, esses pacientes muitas vezes estao transitoriamente confusos 
e desorientados; esse estado pode durar varios minutos. Em pacientes com crises 
parciais complexas, aproximadamente tres quartos dos focos convulsivos originam- 
-se no lobo temporal. Os sinais e sintomas dos pacientes irao refletir o local onde 
se originam os focos convulsivos e para onde se disseminam. Esses ataques podem 
ocorrer varias vezes ao dia e durar varios minutos. 

Crises de ausencia (petit mal ) sao outro tipo de crise epileptica e, algumas vezes, 
sao confundidas com crises parciais complexas. As crises de ausencia caracterizam-se 
por lapsos momentaneos da consciencia; no entanto, elas nao sao acompanhadas dos 
automatismos observados nas crises parciais complexas; caracterizam-se por olhar fixo 
e imovel e paralisapio de qualquer atividade em andamento. As crises de ausencia co- 
me^am e terminam de modo abrupto, ocorrem sem aura e nao estao associadas com 
confusao pos-ictal. As vezes, contraries mioclonicas leves da palpebra ou musculos 
faciais, perda do tonus muscular ou automatismo (ver anteriormente) podem acom- 
panhar crises mais prolongadas. Diferentes das crises parciais complexas, as crises de 
ausencia ocorrem, muitas vezes, ao dia e raramente duram mais do que 10 a 15 segun- 
dos. Esses tipos de crise tambem podem ser precipitados por hiperventila<;ao. Ao EEG 
observa-se o padrao tipico de ponta-onda de 3 Hz. Consulte EEG (Figura 15.1). 

Se o inicio e o termino da crise de ausencia nao for evidente, ou se tambem 
ocorrem componentes tonicos e autonomos, essas crises sao denominadas crises de 
ausencia attpicas. Crises de ausencia raramente iniciam na idade adulta; costumam 
come 9 ar entre quatro e 14 anos, e 70% desaparecem por volta dos 18 anos. As crian- 
qas que apresentam esse tipo de crise geralmente tern desenvolvimento e inteligencia 
normais. Crises de ausencia atipicas em geral ocorrem em criainjas com epilepsia 
que apresentam comprometimento cognitivo, ou em pacientes com encefalopatia 
epileptica, como os portadores da sindrome de Lennox-Gastaut. 

( ABORDAGEM AS 

Ausencias e crises parciais complexas 

DEFINigdES 

Crises de ausencia: as crises de ausencia sao curtos periodos de olhar parado, que 
normalmente ocorrem na infancia e duram cinco a 10 segundos. Se a crise durar cer- 
ca de 10 segundos, tambem pode ocorrer piscamento ocular e movimentos labiais. 
As crises costumam ser em salvas e podem ocorrer dezenas ou centenas de vezes 
durante o dia. Nao existe confusao pos-ictal nas crises de ausencia e o paciente volta 
ao seu estado basal imediatamente. 
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Figura 15.1 Ponta-onda de 3 Hz simetricas e generalizadas. 


Crise parcial complexa: anteriormente denominadas crises do lobo temporal ou 
crises psicomotoras. A palavra “complexa” refere-se a perda da consciencia e falta total 
de percep<;ao do paciente em rela<;ao ao meio ambiente. Os pacientes envolvem-se 
com frequencia em comportamentos repetitivos, conhecidos como automatismos. 
Esse e o tipo mais comum de crises em adultos com epilepsia. Os pacientes parecem 
estar acordados, mas nao respondem normalmente ao meio ambiente. A “crise” em 
geral dura menos de tres minutos e pode ser imediatamente precedida por uma crise 
parcial simples. 

ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clinicas e epidemiologia 

As crises parciais complexas causam comprometimento da consciencia e originam- 
-se de uma regiao cerebral. O comprometimento da consciencia implica uma redu- 
^ao da responsividade e da consciencia de si e do meio ao seu redor. Durante uma 
crise parcial complexa, o paciente pode nao se comunicar, responder a comandos 
ou lembrar-se dos eventos ocorridos. A consciencia pode nao estar completamente 
prejudicada. Durante uma crise parcial complexa, alguns pacientes podem dar res- 
postas verbais simples, seguir comandos simples ou continuar a realizar compor¬ 
tamentos motores simples ou, menos frequentemente, serem capazes de realizar 
tarefas mais complexas, como operar um veiculo. Crises parciais complexas em 
geral se originam do lobo temporal, mas podem originar-se de qualquer regiao 
cortical. 
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Automatismos sao comportamentos motores ou verbais que costumam acom- 
panhar as crises parciais complexas. O comportamento com frequencia e repetido de 
forma inapropriada ou e inapropriado para a situagao. Automatismos verbais variam 
de vocal izagoes simples, como gemidos, a automatismos mais complexos, na forma 
de fala estereotipada, compreensivel. Automatismos motores incluem automatismos 
orais (p. ex., estalar de labios, mastigar, deglutir) e automatismos manuais (p. ex., 
movimentos de pingamento, movimentos aleatorios, apalpadelas). Automatismos 
unilaterais acompanhados por distonia do brago contralateral indicam inicio da crise 
no hemisferio cerebral ipsilateral aos automatismos manuais. 

Automatismos motores complexos sao movimentos coordenados mais ela- 
borados, envolvendo ambas as extremidades. Exemplos de automatismos motores 
complexos sao movimentos de pedalada das pernas e movimentos de natagao este- 
reotipados. Automatismos novos com frequencia comegam apos o inicio da crise. 
Em outros casos, automatismos perseverantes ocorrem como repetigoes da atividade 
motora iniciada antes da crise. Automatismos bizarros, como movimentos alterna- 
dos dos membros, rolamento da cabega da direita para a esquerda ou automatismos 
sexuais podem ocorrer com crises do lobo frontal. 

Os automatismos tambem podem ocorrer durante estados confusionais nao 
epilepticos (p. ex., na encefalopatia metabolica), apos o ictus e durante crises de au¬ 
sencia e, por isso, podem ser confundidos com epilepsia parcial complexa. No entan- 
to, existem caracteristicas clinicas que muitas vezes ajudam a distinguir ausencia de 
crises parciais complexas (Quadro 15.1). 

Crises parciais muitas vezes come^am com uma aura breve (crise parcial sim¬ 
ples), com duragao de alguns segundos e, depois, passam a uma crise parcial com¬ 
plexa. O tipo de aura esta relacionado com o local de inicio cortical. Crises do lobo 
temporal costumam comegar com uma sensagao abdominal crescente, medo, irre- 
alidade ou dejd vu. Crises do lobo parietal podem comegar com uma sensagao de 
eletricidade, formigamento ou dormencia. Crises do lobo occipital podem comecar 
com alteragoes visuais, como percepgao de linhas coloridas, manchas ou formas e, ate 
mesmo uma perda da visao. 

Crises parciais complexas do lobo temporal muitas vezes comegam com olhar 
imovel seguido por automatismo oral simples. As crises do lobo frontal, por sua vez, 
frequentemente comegam com automatismo motores vigorosos ou atividade clonica 


Quadro 15.1 • CRISES PARCIAIS COMPLEXAS VERSUS CRISES 

DO TIPO AUSENCIA 

Caracteristica 

Parcial complexa 

Ausencia 

Inicio 

Pode ser precedida por aura 

Abrupto 

Duragao 

Geralmente > 30 s 

Geralmente < 30 s 

Automatismos 

Presentes 

Dependentes da duragao 

Consciencia 

Nao 

Nao 

Termino 

Confusao pos-ictal variavel 

Sem confusao pos-ictal 
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ou tonica estereotipada. As crises extratemporais podem disseminar-se rapidamente 
para o lobo frontal, produzindo comportamentos motores similares aqueles associados 
com crises parciais complexas do lobo frontal. Posturas tonicas e distonicas do mem¬ 
bra superior podem ocorrer no bra^o contralateral ao foco epileptico. A manuten^ao 
do desvio da cabe^a ou dos olhos contralateral ao foco epileptico pode ocorrer imedia- 
tamente antes ou de forma simultanea a atividade clonica ou tonica em outros locais. 

Crises parciais complexas com frequencia duram de 30 segundos a dois minu- 
tos. Podem ocorrer crises mais longas, principalmente quando as crises tornam-se 
generalizadas. O estado epileptico parcial complexo tambem pode ocorrer com epi- 
sodios prolongados de aumento e diminuiiplo da consciencia. 

Nos Estados Uni dos, a incidencia de crises parciais em individuos com menos 
de 60 anos e de 20 casos em 100 mil pessoas/ano. Para pessoas com idades entre 60 a 80 
anos, a incidencia aumenta em um caso em 100 pessoas. As crises parciais complexas 
ocorrem em aproximadamente 35% dos individuos com epilepsia. Internacionalmente, 
as crises parciais sao mais comuns em paises onde a cisticercose e prevalente. 

A taxa de mortalidade entre individuos com epilepsia e duas a tres vezes mais 
alta do que na populate em geral. A maior parte dos obitos ocorre como resulta- 
do da causa subjacente da epilepsia. Morte subita inesperada em epilepsia (SUDEP) 
ocorre sem causa aparente. A incidencia de SUDEP e de oito a 10 pacientes/ano entre 
individuos com epilepsia. SUDEP e mais comum entre pacientes com crises frequen- 
tes, nao trataveis por meio de medicamentos. Individuos com epilepsia apresentam 
um risco aumentado para traumatismo, queimaduras e aspira^ao. 

Etiologia e patogenese 

Ao contrario das crises de ausencia, que tern base genetica ou estao associadas com de- 
senvolvimento neurologico anormal, a etiopatogenia das crises parciais complexas pode 
incluir traumatismo cerebral, encefalite, meningite, acidente vascular encefalico, lesoes 
cerebrais perinatais, malforma^oes vasculares, displasia cortical e neoplasias. As crises fe- 
bris da infancia que sao extraordinariamente prolongadas, ffequentes ou associadas com 
caracteristicas neurologicas focais, podem aumentar o risco para o desenvolvimento tar- 
dio de crises parciais complexas. Na maioria dos pacientes, as crises parciais complexas 
representam um sintoma de epilepsia subjacente do lobo temporal cuja causa e desco- 
nhecida. Alteraqoes patologicas caracteristicas, denominadas esclerose temporal mesial, 
sao mais visiveis na RM cerebral. Alem disso, os estudos ictais por meio de tomografia 
computadorizada (TC) por emissao de foton unico (SPECT) mostram hipoperfusao do 
cortex frontal bilateral e do cortex de associacao parietal, alem de hiperperfusao do tala- 
mo mediodorsal e do tronco cerebral rostral. Efeitos ictais sobre essas estruturas, pela dis- 
semina^ao das descargas epilepticas, ou um mecanismo trans-sinaptico podem mediar o 
comprometimento da consciencia durante as crises parciais complexas. 


* N. de R.T. No Brasil nao ha estudos de incidencia de tipos de epilepsia. Ha alguns estudos de prevalencia 
de qualquer tipo de crise epileptica. Em um estudo publicado em 2012, sobre incidencia em crian^as, a 
taxa observada foi de 7/100.000 crian^as (de todos os tipos de epilepsia). 
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Avaliagao e tratamento 

Uma historia abrangente e um exame neurologico complete, assim como estudos diag¬ 
nostics apropriados para esses disturbios (incluindo exames de sangue, exames cerebrals 
por imagens, EEG e, algumas vezes, monitoracao com EEG) costumam ser necessarios. 
O atendimento de urgencia e citado no Quadro 15.2. Os exames laboratoriais para de- 
terminar as concentra^oes sericas de farmacos anticonvulsivantes estao indicados para 
pacientes com epilepsia conhecida ou para suspeita de epilepsia. Por outro lado, os exa¬ 
mes laboratoriais devem se dirigidos para excluir desencadeantes metabolicos ou toxicos, 
incluindo os niveis eletroliticos e da glicose, alem de um rastreamento para drogas. 

Para crises parciais complexas, a RM de cranio pode estar indicada para a 
deteccao de lesoes cerebrais focais e, frequentemente, mostra hipocampo de volume 
reduzido ou aumentado da intensidade do sinal na sequencia FLAIR {fluid-Attenu¬ 
ated inversion recovery). A RM ponderada em T2 identifica esclerose mesial do lobo 
temporal em 80 a 90% dos casos (Figura 15.2). O contraste com gadolineo e indicado 
quando existe suspeita de neoplasia ou malforma^ao vascular. Alem disso, podem ser 
necessarios protocolos especiais de exame para alteragoes corticais sutis decorrentes 
de displasia cortical, que com frequencia passam despercebidas nos protocolos de 
imagem padrao. Nas crises de ausencia idiopaticas, os exames de neuroimagem cos¬ 
tumam ser normais. 

O EEG deve ser feito em todos os pacientes que apresentaram uma “crise” que, 
eventualmente, possa ser uma crise epileptica. Descargas epileptiformes podem indicar 
o tipo da crise e o local do foco convulsivo. Nas crises de ausencia, o EEG frequente¬ 
mente e diagnostico, mostrando complexos ponta-onda lenta de 3 Hz, regulares e 
simetricos, possiveis complexos ponta-onda lenta de 2 a 4 Hz, e possiveis comple¬ 
xos multiplos ponta-onda lenta. Este pode ser precipitado, fazendo hiperventilar 
o paciente durante o exame. No entanto, um EEG interictal negativo nao exclui um 
diagnostico de epilepsia, especialmente crises parciais complexas. Se o EEG em vigilia 
for negativo, um EEG com privacao de sono pode demonstrar anormalidades epilep¬ 
tiformes. Quando o EEG e a historia nao sao diagnostics, uma monitoracao do EEG 
com video e util para o diagnostico diferencial. Um EEG ambulatorial pode ser usado 
em algumas instancias, embora forneca menos in formacao sobre o comportamento 
epileptic que uma monitoracao de EEG com video. A puncao lombar deve ser rea- 
lizada quando existe suspeita de disturbio cerebral inflamatorio ou infeccioso (p. ex., 
encefalite); no entanto, ela nao e necessaria em todas as avaliacoes. 


Quadro 15.2 • PRIMEIROS S0C0RR0S PARA CRISES EPILEPTICAS 


• Nao restringir o individuo. 

• Remover objetos perigosos proximos da pessoa. 

• Calmamente, fazer a pessoa sentar-se, orientando-a em situagoes perigosas. Usar forga 
somente em caso de emergencia, para proteger a pessoa de danos imediatos, como andar 
na frente de um veiculo que se aproxima. 

• Observar, mas nao se aproximar de uma pessoa que aparente raiva ou que esteja agressiva. 

• Permanecer com a pessoa ate que ela esteja alerta. 
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Figura 15.2 RM coronal cerebral ponderada em T2, mostrando esclerose temporal me¬ 
sial a direita. 

Tratamento e manejo 

O tratamento anticonvulsivante em geral esta indicado quando os pacientes apre- 
sentam mais de uma crise. O objetivo e deixar o paciente livre de crises. Ate mesmo 
uma so crise por ano pode impedir o paciente de trabalhar e/ou dirigir. O tratamento 
com um unico agente e preferido, e nao o tratamento com dois ou mais anticonvul- 
sivantes, principalmente porque efeitos cognitivos adversos sao comuns com anti- 
convulsivantes, em especial farmacos tradicionais, incluindo fenitoina, fenobarbital, 
carbamazepina e acido valproico. Os anticonvulsivantes mais recentes estao sendo 
cada vez mais usados porque apresentam menos efeitos colaterais e interacdes entre 
os farmacos, seu indice terapeutico e superior, sua dose de tolerancia e mais elevada 
e nao requerem monitoracao da concentra^ao do farmaco. Esses farmacos incluem 
gabapentina, lamotrigina, levetiracetam, oxcarbamazepina, pregabalina, tiagabina, 
topiramato, zonisamida e lacosamida. 

Quando e feito o diagnostico de crises de ausencia, muitas vezes associada a 
uma sindrome, deve ser considerada a possibilidade de outras crises coexistentes, 
como a crise mioclonica ou tonico-clonica. A etosuximida e um anticonvulsivante 
que so e indicado para crises de ausencia, e, nesse caso, nao estaria indicada. O acido 
valproico tambem e eficaz contra ausencia, crises mioclonicas e tonico-clonicas 
(assim como parciais) e, nesse caso, pode ser considerado. 

Embora muitos anticonvulsivantes sejam listados como categoria D (sua admi¬ 
nistrate nao e segura na gesta<;ao), o uso de anticonvulsivantes durante a gestacao e 
justificada caso necessarios para o controle das crises. No entanto, todas as mulheres 
em idade fertil devem ser instruidas sobre o controle de natalidade enquanto tomam 
anticonvulsivantes, e o acido folico (4 mg ao dia) deve ser prescrito para diminuir os 
riscos de defeitos congenitos, incluindo os defeitos do tubo neural. Dos anticonvulsi- 
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vantes, o valproato e o fenobarbital tem maior probabilidade de causar defeitos do 
tubo neural, dependendo da dose. 

O inicio de um tratamento anticonvulsivante requer exames laboratoriais e 
monitora^ao, alem da avalia^ao regular do paciente para efeitos colaterais e eficacia. 
Uma vez iniciado o tratamento e mantido em doses terapeuticas, exames subsequen- 
tes de sangue e urina em pacientes assintomaticos que recebem anticonvulsivantes 
nao ajudam a identificar pacientes com risco de rea^oes adversas com risco de vida. 
No entanto, pequenas elevates nos niveis de transaminases e reduces leves nas 
contagens de celulas do sangue muitas vezes ocorrem durante o tratamento anticon- 
vulsivo, e em geral sao observadas. Os pacientes devem ser orientados sobre como 
reconhecer os sinais de uma reacao medicamentosa adversa grave, que varia depen¬ 
dendo do farmaco, mas inclui tontura, vertigem, visao dupla, disturbios da marcha 
ou ataxia, erup^ao cutanea e confusao mental. 

Para pacientes nos quais os estudos diagnostics foram inconclusivos ou as 
crises permanecem refratarias ao tratamento adequado, e indicado o encaminha- 
mento para um especialista em epilepsia. O especialista pode avaliar o paciente com 
monitora^ao do EEC por video, avaliar o tratamento atual e os tratamentos passa- 
dos, otimizar o tratamento e avaliar o paciente para possivel cirurgia de epilepsia. A 
interveiKjao cirurgica e indicada para pacientes com crises frequentes e incapacitan- 
tes, apesar de tentativas adequadas de dois ou mais anticonvulsivantes. Esses proce- 
dimentos incluem lobectomia temporal, rcssec^oes extratemporais, transec^ao do 
corpo caloso, implante de um estimulador do nervo vago, hemisferectomia e tran- 
sec^oes subpiais multiplas. 

Estilo de vida e atividade 

Todos os individuos com crises nao controladas devem ser orientados para abster-se 
de atividades de alto risco, que tragam risco para a propria vida e/ou que coloquem em 
risco outras pessoas, caso ocorra uma crise. Essas atividades incluem (nao estao limi- 
tadas a estas) as seguintes: conduzir um veiculo motorizado, manusear um fogao ou 
outras maquinas perigosas e trabalhar em locais altos. Esses pacientes devem ser orien¬ 
tados a contatar o Departamento Estadual apropriado para informarem-se sobre as leis 
para dirigir. Alguns Estados* exigem a notifica^ao medica dos motoristas que apresen- 
tam crises epilepticas. Essas restri^oes de atividade devem ser revisadas detalhadamente 
e documentadas no relatorio medico com o paciente, sua familia e/ou cuidadores. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

15.1 Uma mulher de 24 anos tem um diagnostic de disturbio de crise parcial com- 

plexa. Qual dos itens a seguir apresenta os automatismos tipicos que podem 

ocorrer nas crises parciais complexas? 


* N. de R. T. No Brasil, a epilepsia nao e considerada como uma condi^ao que contraindique ou restrinja a con- 
du 9 &o veicular (consenso aprovado em 1999 pela Camara Tematica de Saude do Conselho Nacional de Transito). 
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A. Estalos labiais, mastigagao, gestos. 

B. Cantar e tossir. 

C. Movimentos coreiformes semelhantes a danga. 

D. Movimentos rigidos dos bravos dirigidos lateralmente. 

15.2 Um garoto de nove anos tem um diagnostico de crises de ausencia. Qual dos 
itens a seguir descreve melhor suas crises epilepticas? 

A. Tremores no brago direito, sem outros disturbios de movimento. 

B. Lapsos momentaneos da consciencia, acompanhados por olhar fixo e imovel, 
e cessamento de qualquer atividade em execugao. 

C. Flexao e extensao alternada e rigidez dos bragos e das pernas. 

D. Perda postural siibita e queda ao solo, inconsciente. 

15.3 Um homem de 35 anos tem um diagnostico de crises epilepticas. Nao existe 
historia de traumatismo ou doenca. Qual e o tipo mais comum de crise em 
adultos com epilepsia? 

A. Crises de ausencia. 

B. Crises parciais complexas. 

C. Crises tipo grande mal. 

D. Paralisia de Todd. 

RESPOSTAS 

15.1 A. Estalos labiais, mastigagao e degluticao sao achados comuns nas crises parciais 
complexas. 

15.2 B. Crises de ausencia sao caracterizadas por episodios de olhar fixo, sem percepgao 
consciente. 

15.3 B. O tipo mais comum de crises na epilepsia de adultos sao as crises parciais 
complexas. 


DICAS CLINICAS 


► As crises parciais complexas sao a forma mais comum de crises em adultos. 

► 0 diagnostico diferencial de crises parciais complexas inclui crises de ausencia e disturbios 
medicos multiplos, incluindo ataques isquemicos transitorios. 

► Em cerca de um tergo das mulheres com crises epilepticas existe uma relagao entre as 
crises e o ciclo menstrual; a frequencia da crises pode dobrar. Isso costuma ser denominado 
exacerbagao catamenial da crise ou epilepsia catamenial. 
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Um homem de 52 anos, sadio, foi levado para a emergencia depois de sofrer 
um acidente automobilfstico, no qual bateu na mureta central que divide a 
pista. Aparentemente, ele nao apresentava lesoes significativas e, durante o 
exame, estava completamente acordado. Sendo questionado depois, ele infor- 
mou que estava dirigindo na rodovia e, em seguida, sem qualquer aviso, bateu 
na mureta. Ele parou o carro imediatamente. Sua esposa, que estava no carro, 
conta que ele subitamente parou de talar no meio de uma frase e, entao, dirigiu 
para a esquerda. Ao bater na mureta, ele acordou e parou o carro. 0 paciente 
negou tonturas ou nauseas. Ele relata que nao percebeu nada antes de perder 
a conscience. 0 paciente tambem nega ter acordado com sensaqao de estar 
doente ou desorientado, e estava completamente consciente e orientado quanto 
ao meio. Nao havia evidences de mordedura da lingua, incontinence urinaria 
ou movimentos epileptiformes. 0 exame do paciente, assim como os exames 
laboratoriais e a tomografia computadorizada (TC) de cranio, eram normais. Ele 
foi internado para observaqao durante 24 horas, sendo consultado um neurolo- 
gista. 0 paciente admitiu ter dois episodios previos de sfncope, ambos ocorridos 
em seu escritorio, e nega desencadeantes. Em uma ocasiao, ele estava sentado 
e, no segundo episodio, estava em pe e sofreu uma queda. Em nenhum dos 
casos o paciente teve qualquer aviso, e nega confusao apos o evento. Apos o 
segundo episodio, ele marcou uma consulta medica juntamente com sua famf- 
lia, mas nao teve a oportunidade de comparecer a consulta antes do acidente. 
Durante a revisao dos sistemas, o paciente queixou-se de cansago frequente e 
falta de energia ao longo do ultimo ano, mas atribuiu isso a agenda de trabalho 
e a falta de exercfcio ffsico adequado. Seu exame neurologico detalhado nao 
mostrou achados anormais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 16: ] 

Smcope cardiogenica 


Resumo: um homem de 64 anos apresenta um episodio agudo de perda subita da 
consciencia, sem aviso ou fator desencadeante, e uma historia de dois episodios si- 
milares no passado. Esses episodios nao eram relacionados com sinais de alerta ou 
sintomas, nem eram seguidos por confusao persistente, fraqueza ou achados anor- 
mais ao exame. 

• Diagnostico mais provavel: smcope cardiogenica. 

• Proximo passo diagnostico: avaliaqao cardiogenica com eletrocardiograma (ECG). 

• Proximo passo terapeutico: revisao de medicamentos. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber as causas comuns de perda aguda da consciencia ou smcope. 

2. Descrever o trabalho diagnostico da smcope. 

3. Conhecer o manejo da smcope. 

Consideragdes clinicas 

Neste caso, o paciente apresentou perda de consciencia aguda, que ocorreu sem 
quaisquer sintomas premonitorios ou provocativos, incluindo nauseas, sudorese ou 
desconforto abdominal. O paciente, segundo sua esposa, nao ficou palido ou acin- 
zentado. O evento ocorreu quando estava sentado dentro de seu carro, e a recupe- 
ra<;ao da consciencia foi rapida. Esse evento e menos consistente com uma smcope 
vasovagal ou ortostatica, porque nao estava associado a uma alteracao postural da 
posi^ao sentada ou deitada para a posi^ao em pe, e nao estava associado a sinais ou 
sintomas sugestivos de hipotensao sanguinea. Sua esposa negou crises epilepticas ou 
confusao pos-ictal, e o paciente negou sintomas premonitorios. Ao exame, nao havia 
evidencia de incontinencia urinaria ou mordedura da lingua, o que nao favorece 
uma crise epileptica. 

Por conseguinte, o diagnostico mais provavel para esse paciente e a smcope 
cardiogenica. Deve ser feita uma avaliaqao, incluindo ECG, monitoracao de evento 
cardiaco, ecocardiograma e, possivelmente, um teste “tilt” ou teste de inclinac^ao. A 
ressonancia magnetica (RM) cerebral ou o eletrencefalograma (EEG) nao sao neces- 
sarios em todos os casos, mas devem ser considerados caso uma etiologia cardiaca 
for duvidosa. Devem ser feitos exames laboratoriais de rotina, para avaliar possiveis 
problemas metabolicos ou endocrinos, e um hemograma completo, para evidenciar 
anemia ou infec<;ao. Um ECG e um Holter de 24 horas costumam ser solicitados. 
Apos a avalia^ao e o acompanhamento, o paciente pode apresentar crises de smcope 
repetidas, o que exige avalia<jao mais extensa e tratamento. 
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Esse paciente apresentou episodios de smcope repetidos. Sua avalia^ao diag- 
nostica foi negativa e, por isso, foi solicitado um estudo eletrofisiologico invasivo e 
o diagnostico foi de “sindrome do seio doente”. O tratamento foi um implante de 
marca-passos de duas camaras, e o paciente obteve alta com resolu^ao das sincopes 
e da fadiga. 


f ABORDAGEM A 

Smcope cardiogenica 

DEFINIQOES 

SINCOPE: perda de consciencia subita e breve. 

SINCOPE ORTOSTATICA: smcope associada com uma subita mudanca da posicao 
supina para a sentada, ou da posicao sentada para em pe. 

ELETRENCEFALOGRAFIA: determinacao neurofisiologica da atividade eletrica ce¬ 
rebral, por meio do registro a partir de eletrodos colocados sobre o couro cabeludo 
ou, em casos especiais, em localizacao subdural ou no cortex cerebral. 

EPILEPSIA: condi^ao neurologica que torna o paciente suscetivel a crises repetidas, 
nao provocadas. Crise e uma altera<;ao na sensibilidade, consciencia ou comporta- 
mento, provocada por um disturbio eletrico no cerebro. 

TESTE TILT OU TESTE DE INCLINAQAO: teste para avaliar como o corpo regula 
a pressao arterial em resposta a alguns estresses muito simples, incluindo uma alte- 
ra^ao graduada da postura. Envolve monitora^ao cardiaca (eletrocardiograma), mo- 
nitoracao da pressao arterial e infusao intravenosa (IV) de farmacos para estressar 
o sistema. 

SINDROME DO SEIO DOENTE: e um tipo de bradicardia no qual o nodulo sinoa¬ 
trial (SA) ou o nodulo sinusal nao esta trabalhando como deveria. 

ABORDAGEM CLINICA 

A smcope pode resultar de diversas causas cardiovasculares e nao cardiovasculares. O 
mecanismo fisiopatologico mais comum para a smcope cardiovascular e a redu^ao 
do fluxo sanguineo cerebral, resultando em hipoxia cerebral, que requer uma adapta- 
^ao imediata e intensa da postura, para garantir um fluxo sanguineo adequado para 
o sistema nervoso central (SNC). Normalmente, a diminui^ao do fluxo sanguineo 
cerebral e causada por diminuicao do debito cardiaco (DC) e arritmias. Uma frequ- 
encia cardiaca inferior a 35 e superior a 150 bpm pode causar smcope, mesmo sem a 
presen^a de doenca cardiovascular. Embora a bradicardia possa ocorrer em qualquer 
idade, ela e mais frequente nos idosos e, em geral, e causada por isquemia ou fibrose 
do sistema de condu<;ao. Digitalicos, betabloqueadores e bloqueadores dos canais de 
calcio tambem podem causar bradicardia. No entanto, as taquiarritmias supraven- 
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triculares ou ventriculares que causam smcope podem estar relacionadas a isquemia 
cardiaca ou a anormalidades eletroliticas. 

Entre os mecanismos nao cardiacos mais comuns de sincope estao a vasodi- 
lata^ao periferica, a redu^ao do retorno venoso para o cora^ao e a hipovolemia. A 
historia e muito importante para fazer o diagnostico correto no caso de sincope. Ela 
deve guiar a avalia<;ao, e nao o contrario. A sincope de origem cardiaca ocorre subi- 
tamente e termina abruptamente, sem aviso ou confusao pos-evento. Muitas vezes as 
alteracoes posturais nao sao necessarias para terminar o evento. Essa apresenta^ao e 
a sequela mais comum de arritmia e requer um estudo eletrofisiologico cuidadoso, 
assim como cateterizacao cardiaca, para excluir a isquemia como causa do defeito de 
conducao. 

A sincope de esfor^o sugere uma obstru<;ao do fluxo cardiaco, causada princi- 
palmente por estenose aortica e, portanto, justifica o ecocardiograma como primeiro 
passo na avalia<;ao. 

A sincope por tosse ou miccpio, assim como a sincope que ocorre durante uma 
manobra de Valsalva natural ou iatrogenica, implica diminuicao do retorno venoso e 
pode ocorrer ate mesmo em individuos sadios. 

A sincope vasovagal nao e uma condi^ao grave ou com risco de vida; trata-se 
de um reflexo anormal. Ela resulta em queda da pressao arterial, reduzindo o fluxo 
sanguineo para o cerebro, resultando em tonturas ou desmaios. O mecanismo da 
smcope vasovagal e objeto de um grande esfor^o investigativo. E precipitada em geral 
por uma sensa^ao fisica ou experiencia emocional desagradavel, mais comumente 
dor, visual izacao de sangue ou desconforto gastrintestinal. Costuma ocorrer na po- 
si<;ao vertical e o paciente descreve uma sensa<pio de tontura ou “cabe<;a leve”, visao 
e audi«;ao reduzidas ou abafadas, despersonalizacao, sudorese, nausea e aumento da 
frequencia cardiaca. O paciente acorda logo apos o evento, mas, se for impedido 
pelos observadores de assumir uma posicpio supina, a sincope pode ser prolongada 
e acompanhada por crises breves (chamada sincope convulsiva). Isso quase sempre 
leva a uma consulta neurologica para novas crises. 

Muitas vezes, o quadro e complicado por uma mictpio espontanea, que e tida 
como um sinal de atividade epileptica. Contrariamente a creiupi popular, a incon- 
tinencia pode ser o resultado de qualquer episodio de perda da consciencia, caso o 
paciente esteja com a bexiga cheia antes do evento. Na maioria das vezes, se for elu- 
cidado de forma clara, um episodio vasovagal puro em um paciente sem quaisquer 
fatores de risco para doenca cardiovascular e um exame fisico pos-evento normal 
nao requer outra avalia^ao. 

Diferente da sincope, uma crise epiletica tem inicio abrupto e, na maioria das 
vezes, esta associada com atividade muscular tonico-clonica focal ou generalizada. 
Mordedura da lingua e incontinencia urinaria sao comuns, mas desnecessarias 
para o diagnostico. Durante a maior parte do tempo, o paciente apresenta um esta- 
do de confusao pos-ictal, pelo menos breve, o que o torna o sinal mais importante 
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para diferenciacao de outras causas de sincope. Um paciente com historia de doen^a 
neurologica previa, como acidente vascular encefalico, infec^ao ou traumatismo ce¬ 
rebral, tem um risco muito maior de crise do que a popula<;ao em geral. 

Em pacientes com epilepsia conhecida, definida como crises epilepticas recor- 
rentes, entre as quais a recuperaQio e completa, a avalia^ao deve estar centrada nos 
medicamentos antiepilepticos. Os niveis sanguineos devem ser checados para os 
medicamentos em uso e, se forem baixos, e necessario avaliar a causa. As causas mais 
comuns sao a administra^ao ou tomada incorreta do medicamento ou a introdu<;ao 
de um novo medicamento que interfere na absor^ao ou metabolismo dos farmacos 
antiepilepticos em uso. No entanto, ocorrem com frequencia crises recorrentes, a 
despeito de um nivel sanguineo adequado da medica^ao antiepileptica. Isso pode 
resultar de docnipi aguda recorrente, altera<;6es comportamentais (ficar acordado 
durante toda a noite, pular refei^oes ou consumir alcool), ou, simplesmente, do con- 
trole insuficiente das crises. 

A sincope ortostatica tem uma etiologia diferente em idosos (p. ex., acima 
dos 50 anos) e em pacientes jovens. Quando ocorre em jovens, ela costuma ser con- 
fundida com epilepsia, em decorrencia da idade e da ausencia de fatores de risco 
cardiovasculares. A sincope ortostatica quase sempre ocorre com a subita mudan<;a 
de postura da posi^ao deitada ou sentada para a posicao em pe, ou apos um longo 
periodo em pe, sem movimento. O exemplo classico e um soldado jovem, que des- 
maia durante uma parada militar em uma tarde quente de verao. Quando isso ocorre 
em individuos jovens e saudaveis pode ser necessario um teste de inclina^ao para a 
confirmacao, porque as medidas sequenciais da pressao arterial ortostatica podem 
nao ser suficientes. 

Nos idosos, no entanto, a sincope ortostatica e frequentemente causada por 
hipovolemia ou aumento da reserva venosa, como se observa apos repouso prolon- 
gado no leito. Uma causa muito comum nessa popula<;ao e a polimedicacao, que 
frequentemente inclui uma combina^ao de betabloqueadores, diureticos de al<;a e 
nitratos; a combina^ao desses fatores, aliada a uma possivel desidrataipao, vasodilata- 
cjao e retardo da resposta cardiaca a subitas altera^oes ortostaticos na pressao arterial, 
sem resposta compensators adequada, colocam esses pacientes em um risco mais 
elevado. 

A outra possibilidade para hipotensao ortostatica que leva a sincope e uma 
anormalidade do sistema nervoso autonomo. De longe, a causa mais comum de dis- 
funcao autonoma e a neuropatia diabetica, na qual a interrup^ao do arco reflexo 
simpatico inibe a resposta adrenergica adequada para ficar em pe. As outras causas, 
menos frequentes de insuficiencia autonoma, sao amiloidose, sifilis, lesao medu- 
lar, siringomielia, neuropatia alcoolica e polineurorradiculopatia inflamatoria des- 
mielinizante aguda (AIDP), conhecida como sindrome de Guillain-Barre, que pode 
afetar as vias autonomas perifericas e centrais. A hipotensao ortostatica tambem e 
uma das caracteristicas fundamentais da atrofia de multiplos sistemas, uma sindro- 
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me parkinsoniana atipica, que consiste na combinacao variavel de parkinsonismo, 
disfungao cerebelar, disautonomia e sintomas piramidais. No entanto, a hipotensao 
ortostatica pode estar presente e, em um grau mais brando na doen^a de Parkinson 
idiopatica, sendo agravada com frequencia pelo uso de agentes dopaminergicos. 

Avaliagao 

Pacientes com suspeita de sincope cardiogenica ou qualquer sincope nao epileptica 
devem ser submetidos a uma avalia^ao, incluindo um ECG e ecocardiografia. A mo- 
nitora^ao do evento com Hotter de 24 horas ou monitoramento mais prolongado 
para arritmias muitas vezes e util. Os pacientes devem ser submetidos a medidas 
seriadas da pressao arterial, para documentar uma reducao na pressao arterial ou um 
aumento na frequencia cardiaca com mudancas posturais, que estao associadas com 
sincope ortostatica. 

Discussao 

A bradicardia costuma ser causada por doen^a do nodo (ou nodulo) sinusal ou doen^a 
do sistema de condu<;ao. O nodulo sinusal e o marca-passo do cora<;ao. O impulso eletrico 
que gera os batimentos cardiacos origina-se no nodulo sinusal. Portanto, a doen^a do no 
duo sinusal pode resultar em falta de impulsos eletricos suficientes (e falta de batimentos 
cardiacos suficientes) para manter as necessidades do corpo. A doen^a do nodulo sinu¬ 
sal, que leva a sintomas causados pela diminui<;ao da frequencia cardiaca, e chamada de 
sindrome do seio doente. A maior parte da doen^a do nodulo sinusal esta relacionada a 
deteriora<;ao simples da fun^ao do nodulo sinusal, causada pela idade. Da mesma forma, 
as taquiarritmias causadas pela sindrome de Wolff-Parkinson-White ou a sindrome do 
QT prolongado tambem podem levar a um debito cardiaco insuficiente e a sincope. 

Tratamento 

No caso de sincope, o diagnostico e a parte mais dificil. O tratamento e eficaz somen- 
te se o diagnostico for correto. No caso da sincope vasovagal, o tratamento costuma 
ser desnecessario. A hipotensao ortostatica pode ser tratada, evitando hipovolemia, 
desequilibrio eletrolitico e consumo excessivo de alcool. Se isso nao for suficiente, 
pode ser recomendado um aumento da ingestao de sal e fludrocortisona. Se a ortos- 
tasia esta relacionada ao acumulo venoso nas penas, meias elasticas podem aumentar 
o retorno venoso e o debito cardiaco. 

Se as crises epilepticas forem a causa da sincope, devem ser tratadas com medi- 
camentos antiepilepticos apropriados e o paciente deve ser encaminhado a um epi- 
leptologista para avaliacao. 

As taquiarritmias sao tratadas com varios farmacos antiarritmicos, cuja discus¬ 
sao vai alem desse caso. A sindrome do seio doente, quando sintomatica, e frequen- 
temente tratada com estimula^ao permanente por marca-passos, para evitar o inicio 
de uma arritmia fatal ou uma paragem sinusal. 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

16.1 Uma estudante de enfermagem de 22 anos desmaiou ao observar uma mulher 
dando a luz. Ela caiu lentamente no chao e foi amparada por um colega. Qual 
dos itens a seguir e a causa mais provavel? 

A. Crise epileptica. 

B. Slncope vasovagal. 

C. Hipotensao ortostatica. 

D. Slncope cardiogenica. 

16.2 Um jogador, com 17 anos, de futebol americano do ensino medio desmaia em 
campo durante o treinamento de arrancadas. Qual dos itens a seguir e a causa 
mais provavel? 

A. Slncope vasovagal. 

B. Sincope ao esfor^o. 

C. Crise epileptica. 

D. Hipotensao ortostatica. 

16.3 Uma mulher de 43 anos, com historia de traumatismo cerebral previo, e 
encontrada inconsciente em casa, durante a visita de um vizinho. Ela apre- 
sentou incontinencia urinaria e havia uma pequena quantidade de sangue e 
saliva escorrendo de sua boca. Qual dos itens a seguir e o diagnostico mais 
provavel? 

A. Slncope cardiogenica. 

B. Slncope vasovagal. 

C. Crise epileptica. 

D. Hipotensao ortostatica. 

RESPOSTAS 

16.1 B. Isso foi mais provavelmente causado por um reflexo vasovagal (queda da 
pressao arterial) em resposta a um estlmulo doloroso ou emocionalmente 
carregado e, em geral, nao representa risco a vida. Esses episodios sao muitas 
vezes descritos como desfalecimento ou lipotlmia e frequentemente o paciente 
consegue sentir a perda lenta da consciencia. 

16.2 B. A slncope por esfor^os e causada por um debito cardlaco insuficiente para 
suprir as demandas do esfor<;o. Isso geralmente e causado por uma obstruQio 
ao debito cardlaco, associada a estenose aortica ou subaortica, e requer um 
ecocardiograma. 

16.3 C. O diagnostico mais provavel e uma crise epileptica, dada a historia de trauma¬ 
tismo craniano anterior, que pode predispor a prcsen^a de um foco epileptico. 
Embora os sinais cllnicos, como incontinencia e lacera^ao da lingua, nao sejam 
especlficos para crise, no contexto de um posslvel foco cerebral, a crise e a res¬ 
posta mais apropriada. 
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DICAS CUNICAS 


► Um paciente com queixa de tontura deve ser investigado para avaliar a possibilidade de 
sincope ou lipotimia. 

► A vertigem e a lipotimia devem ser diferenciados, pois suas avaliagoes diferem bastante. 

► A lipotimia frequentemente inclui visao prejudicada, nausea, palpitagoes e diaforese antes 
da sincope. 

► Mordedura da lingua e incontinencia urinaria nao sao patognomonicas para atividade epi- 
leptica, assim como a ausencia desses sinais nao exclui as crises epilepticas. 
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CASO 17 


Um estudante de 23 anos e examinado no Pronto Socorro por apresentar “de- 
sorientagao”. Seus amigos afirmaram que o paciente estava estudando para um 
exame, tarde da noite. 0 paciente disse aos amigos que nao estava preocupado 
com os exames futuros. Eles relatam que, subitamente, o paciente levantou-se 
da cadeira, ficou olhando fixo para a parede, caiu ao chao, e os bragos e as 
pernas moviam-se descontroladamente. Durante o episodio, ele se queixava de 
que estava sendoferido. Entao, comegou a murmurar incoerentemente. Ele nao 
apresentou incontinencia urinaria, nem mordeu a lingua. Seus amigos consegui- 
ram leva-lo ate a cama e o paciente, com o olhar fixo, perguntou continuamente 
onde estava e quern eram os amigos. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e a consulta especializada mais util? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 17: 1 

Pseudocrise 


Resumo: um homem de 23 anos, apresentou repentinamente “crises” nos quatro 
membros, manteve-se consciente, reclamando de dor, e questionava seu entorno. 

• Diagnostico mais provavel: pseudocrise. 

• Proximo passo diagnostico: consultar um medico. Uma avalia^ao neurologica e 
psiquiatrica cuidadosa deve ser feita. Exames de sangue, exame cerebral por imagem, 
eletrencefalograma (EEG) e monitor a^ao eletrencefalografica podem ser necessarios. 

• Consulta: iniciar uma intera^ao com o psiquiatra e reconhecer que pacientes com 
pseudocrises tambem podem apresentar crises verdadeiras associadas. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a abordagem diagnostica das pseudocrises. 

2. Compreender que as pseudocrises refletem questoes psicodinamicas e podem 
estar associadas a crises organicas verdadeiras. 

Consideragdes 

Pseudocrises, ou eventos nao epilepticos, sao uma das areas mais mal compreendidas 
em Neurologia. Um exemplo para esclarecer essa situa^ao e a asma. Os pacientes as- 
maticos podem desenvolver uma crise de asma porque sofreram algum contratempo, 
tornando-se agitados, e sao capazes de induzir uma crise asmatica ou, ate mesmo, 
fingir sintomas asmaticos. Do mesmo modo, pacientes com epilepsia podem apre¬ 
sentar uma angustia emocional, que leva a uma crise, e tambem podem apresentar 
um disturbio psiquiatrico, no qual eles nao “pretendem” entrar em uma crise, mas 
apresentam caracteristicas de crise, que nao sao fisiologicas. No caso, o paciente apre- 
senta atividade motora nas quatro extremidades, ainda esta acordado e consciente 
do meio que o cerca. Este nivel de consciencia e inconsistente com atividade eletrica 
epileptica em ambos os hemisferios cerebrais. 


ABORDAGEM AS ) 

Pseudocrises 

DEFINigdES 

DISTURBIO DE CONVERSAO: crise semelhante a uma crise epileptica, mas tern 
causas puramente psicologicas, nao tem as caracteristicas eletroencefalograficas da 
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epilepsia e o paciente e capaz de cessar a crise por vontade propria. O paciente pro- 
duz os sintomas inconscientemente. 

SIMULACAO: produ^ao intencional de sintomas falsos ou exagerados, motivada 
por incentivos externos, como compensaqao ou drogas, esquivar-se do service mi- 
litar ou do trabalho, ou fugir de processo criminal. A simulacao nao e considerada 
uma doen^a mental. 

ABORDAGEM CLINICA 

Etiologias e apresentagao ch'nica 

Ataques histericos foram descritos por Briquet (1887), Charcot (1887-1889), e 
Breuer e Freud (1895). Existem varias teorias, dando inicio ao advento da Psiquiatria 
e, recentemente, sao entrela^adas a numerosas teorias neurologicas sobrepostas. 
Originalmente denominadas crises histericas, esses ataques estao associados a perda 
de impulso, em especial em situates de estresse, e foram erroneamente defmidos 
como envolvendo apenas mulheres. O conhecimento atual revela que essas “crises” 
sao mais comuns em adultos jovens e em adolescentes do sexo feminino. 

Os ataques com frequencia consistem em movimentos tempestuosos, que sao 
dificeis de definir com precisao. Os pacientes podem arquear as costas, fazer movi¬ 
mentos bizarros e tambem podem apresentar movimentos pelvicos. Tambem podem 
ocorrer movimentos rotatorios da cabe^a, chutes e movimentos de pedalada. Os 
pacientes podem apresentar episodios de perda da consciencia, espasmos ou abalos, 
alem de estados emocionais incomuns, como medo intenso ou deja vu. Os episodios 
podem durar 20 minutos, mas nao estao associados a descargas eletricas anormais 
no cerebro, como e o caso nas crises epilepticas. A maioria dos pesquisadores con- 
corda que as quedas que ocorrem durante esses ataques psicogenicos nao levam a 
traumatismos fisicos do paciente. Pode ocorrer mordedura da lingua e incontinentia 
urinaria, mas e incomum. 

A pseudocrise foi igualada as crises psicogenicas. Muitos pacientes com pseu¬ 
docrises tambem apresentam crises organicas verdadeiras. Alem disso, ate 50% dos 
pacientes admitidos em unidades de monitoramento para diagnostico de epilepsia 
tern crises psicogenicas. As pseudocrises nao devem ser confundidas com a simula- 
qao, que pode ser dificil de detectar. Simuladores verdadeiros podem revelar-se muito 
engenhosos na simulacao de anormalidades focais ao exame, produzindo ate mesmo 
sinal de Babinski voluntario. Mesmo para profissionais medicos treinados, as dife- 
ren^as entre crises epilepticas e pseudocrises sao dificeis de reconhecer. Os medicos 
acreditam que as pseudocrises sao mecanismos de defesa psicologicos, induzidos por 
estresse ou episodios de trauma emocional grave. As crises acontecem quando os 
pacientes tentam evitar ou esquecer o trauma. Nao e incomum que os pacientes en- 
caminhados para um centro de epilepsia venham a apresentar pseudocrises apos a 
monitora^ao. O diagnostico de crises nao epilepticas tornou-se mais prevalente com 
uma melhor compreensao das questoes psicologicas relacionadas a esses eventos e 
a correla^ao dessas altera^oes com atividade cerebral normal. E importante para o 
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medico reconhecer que esses pacientes estao, frequentemente, pedindo ajuda, e nao 
e adequado ve-los como hipocondriacos ou ficar com raiva deles, pensando que eles 
estao tentando enganar o medico. 

Certamente, a historia abrangente e o exame neurologico sao importantes, as- 
sim como registros de EEG e exames cerebrais por imagem. Em casos dificeis, pode 
ser necessario um monitoramento eletrencefalografico continuo para avaliar a fun- 
do fisiologica e o processamento cerebral durante o episodio. Uma avalia^ao psi- 
quiatrica tambem e importante. Uma boa regra a seguir e saber que a atividade 
epileptica bilateral sem confusao ou perda de consciencia raramente e organica 
(i.e., o paciente e capaz de falar coerentemente com o examinador enquanto os bra¬ 
vos e as pernas sofrem abalos). Isso ocorre porque no cerebro a atividade epileptica 
bilateral esta associada com alteracao de consciencia, pois ambos os hemisferios ce¬ 
rebrais estao comprometidos. 

Pseudocrises devem ser questionadas quando um paciente com crises apre- 
senta exame/avaliacjao neurologica normal (muitas vezes incluindo monitoracjao 
EEG normal) e os ataques nao sao apenas refratarios ao tratamento, mas tambem 
influenciam os membros da familia, impactando a vida do paciente (isso tam¬ 
bem pode ocorrer com crises organicas) em areas com significado/importancia 
psicodinamica. 

Tratamento 

Quanto mais cedo o paciente for diagnosticado como portador da sindrome, maio- 
res sao as chances de completa recupera^ao; no entanto, o diagnostico e o tratamento 
desse disturbio nao sao faceis. O diagnostico requer intcrna<;ao hospitalar, durante 
a qual o paciente e continuamente monitorado por EEG e por camera de video. Os 
registros do EEG e os videos sao verificados por medicos profissionais. 

Com o diagnostico, os pacientes recebem um resumo do tratamento. Esse pia¬ 
no inclui uma discussao da docnca com o paciente, a suspensao de medicamentos 
anticonvulsivos, que sao sedativos e pioram o problema, e servicos de aconselhamen- 
to. Muitos pacientes tambem sao tratados para depressao ou ansiedade. A abordagem 
multidisciplinar e a melhor maneira de atendimento aos pacientes, para ajudar a 
resolver seus problemas antigos e atuais e, com isso, uma parte significativa dos sin- 
tomas pode ser eliminada. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

17.1 Um homem de 35 anos parece ter pseudocrises. Qual dos itens a seguir e o melhor 

para confirmar o diagnostico? 

A. Monitora^ao EEG em repouso. 

B. Tratamento antiepileptico e observa^ao. 

C. Avalia^ao psiquiatrica. 

D. Monitorado por video e EEG. 
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17.2 Um homem de 23 anos apresentou uma atividade tonico-clonica enquanto gritava 
por um extintor de incendio. Qual dos itens a seguir e a etiologia mais provavel? 

A. Simulagao. 

B. Mecanismo psicologico de defesa relacionado a um evento traumatico 
significativo. 

C. Encefalopatia hipertensiva. 

D. Crise parcial complexa. 

17.3 Uma mulher de 31 anos apresentou uma atividade epileptica atipica e a equipe 
medica suspeita de pseudocrises. Qual dos itens a seguir e a melhor evidencia 
para esse diagnostico? 

A. Um achado de cocaina em um exame de urina para rastreamento de drogas. 

B. Nivel de saturagao de oxigenio de 80%. 

C. Alerta de crises bilaterais generalizadas. 

D. Historia de diabetes melito. 

RESPOSTAS 

17.1 D. De 1 a 3% dos pacientes com pseudocrises tem epilepsia organica verdadeira. 
Esse e o motivo pelo qual os pacientes frequentemente necessitam de monito- 
ragao invasiva e/ou nao invasiva por video-EEG para determinar se existem 
eventos epilepticos verdadeiros. Para a maioria dos pacientes com pseudocrises 
recomenda-se suspender o tratamento antiepileptico. 

17.2 B. A pseudocrise, assim como varias sindromes psiconeurologicas, tem origem 
psicologica e, frequentemente, esta associada com uma historia pregressa de 
eventos traumaticos emocionais ou fisicos significativos. 

17.3 C. Crises generalizadas ou bilaterais normalmente estao associadas com perda 
da consciencia ou comprometimento significativo da consciencia, que podem 
durar varios minutos apos o evento ictal. A intoxicagao com cocaina pode estar 
associada com crises epilepticas. 


DICAS CLINICAS 


► Pseudocrises devem ser consideradas quando os pacientes “convulsionam” bilateralmente, 
mas continuam apresentando consciencia normal. 

► Abuso sexual e traumatismo craniano sao fatores de risco importantes para pseudocrises, 
relatadas em cerca de um tergo dos pacientes. 

► A asma tem sido relatada em 26,5% dos pacientes com pseudocrises. 

► Pseudocrises podem coexistir com crises organicas em ate 3% dos pacientes. 

► Sindromes pseudoneurologicas imitam praticamente qualquer doenpa neurologica. As sin¬ 
dromes podem incluir pseudoparalisias, sindromes pseudosensoriais, pseudocrises, pseu¬ 
docoma, disturbios de movimento psicogenicos e sindromes pseudoneuro-oftalmologicas. 
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CASO 18 


Uma mulher de 24 anos tem uma historia de cefaleia ha 12 anos. Essas ce- 
faleias comegaram no ensino fundamental, e a paciente lembra-se de faltar a 
escola por causa das cefaleias. A paciente as apresenta uma a duas vezes por 
mes. A cefaleia inicia sobre o olho direito e geralmente e precedida de flashes 
luminosos e linhas em zigue-zague. Uma vez iniciada a cefaleia, ocorre nausea 
extrema e vomitos; a paciente vai para urn quarto escuro para minimizar sua 
dor. A cefaleia costuma durar quatro a seis horas, mas a paciente sente-se can- 
sada e apatica pelas proximas 24 horas. Ela conta que a cefaleia piora com o 
ciclo menstrual e que certos alimentos, especialmente vinho tinto, podem exa- 
cerbar sua dor de cabeqa. Seu exame geral e o exame neurologico sao normais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 18: ] 

Cefaleia do tipo enxaqueca 


Resumo: uma mulher branca de 24 anos tem uma historia de 12 anos de cefaleias uni- 
laterais com aura, associadas a nausea extrema e vomitos. Um quarto escuro fornece 
alivio, e as cefaleias pioram com a menstruacao e certos alimentos. 

• Diagnostico mais provavel: cefaleia do tipo enxaqueca. 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) de cranio. 

• Proximo passo terapeutico: considerar o uso de medicamentos tais como os trip- 
tanos, para ajudar no tratamento das cefaleias. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Aprender a reconhecer uma cefaleia tipo enxaqueca e ser capaz de distingui-la 
de cefaleias decorrentes e de outras etiologias. 

2. Entender quais os medicamentos disponiveis para o tratamento de enxaqueca. 

3. Conhecer o diagnostico e o tratamento de cefaleias e de outros disturbios clinicos 
que tem a cefaleia como uma caracteristica importante. 

Consideragoes 

Ao avaliar um paciente por cefaleia, a historia clinica tem uma importancia criti- 
ca. A natureza (tipo de dor e sintomas ou desencadeadores associados), a gra- 
vidade e a dura 9 ao da cefaleia sao importantes para determinar qual e o tipo 
de cefaleia e como aborda-la. Neste caso, a paciente tem uma historia previa de 
cefaleias, caracterizadas como episodicas e associadas com nausea, vomito, sensi- 
bilidade a luz (fotofobia) e a ruidos (fonofobia). Como seus exames foram nor- 
mais, sua historia clinica e altamente sugestiva de uma cefaleia vascular ou do 
tipo enxaqueca. 


ABORDAGEM AS ] 

Cefaleia do tipo enxaqueca 

DEFINigdES 

ENXAQUECA COM AURA: formalmente conhecida como enxaqueca classica, na 
qual a enxaqueca come<;a com disturbios visuais, auditivos, olfatorios ou gustativos, 
cinco a 10 minutos antes do initio da dor. 

ENXAQUECA SEM AURA: formalmente conhecida como enxaqueca comum, que 
em geral nao esta associada com uma aura. 
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ABORDAGEM CLINICA 

A prevalencia da enxaqueca varia de 0,5 a 2% na populagao adulta. A distribuigao da 
enxaqueca por sexo e de aproximadamente 1:1 em adultos, com um predommio de 
mulheres em uma proporgao de 3:1. Acredita-se que 24 milhoes de norte-americanos 
sofrem de enxaqueca, sendo 18 milhoes de mulheres e 6 milhoes de homens. Quanto 
a enxaqueca, 25% relatam que apresentam mais de quatro crises por mes, 35% apre- 
sentam duas a tres crises por mes e 40% tem uma crise por mes. A literatura mais 
antiga dividiu a enxaqueca em dois grandes subgrupos: a enxaqueca comum e a en¬ 
xaqueca classica. A enxaqueca comum e atualmente denominada de enxaqueca sem 
aura; a enxaqueca classica e conhecida como enxaqueca com aura. A enxaqueca com 
aura corresponde a quase 25% de todo o grupo de enxaqueca. 

Caracteristicas clmicas 

Prodromo: o prodromo da enxaqueca consiste em fenomenos inespedfkos, que po- 
dem ocorrer dias ou, mais frequentemente, horas antes da verdadeira cefaleia (Quadro 
18.1). Esses sintomas podem ser de ordem mental, como depressao, irritabilidade e eu- 
foria, ou constitucionais, como aumento da micgao, defecagao, anorexia e retengao de 
liquido. Fotofobia, fonofobia e hiperosmia costumam acompanhar os prodromos. Para 
muitos pacientes existem precipitantes ou desencadeadores da enxaqueca, incluindo 
vinho tinto, queijo, chocolate, menstruagao ou falta de sono (Quadro 18.2). 

Aura: uma aura ou um prodromo pode preceder a verdadeira cefaleia, mas uma aura 
e diferenciada de um prodromo, pois costuma estar associada a uma disfungao neu- 
rologica franca, normalmente de natureza transitoria. A enxaqueca com aura ocorre 


Quadro 18.1 • CARACTERISTICAS DA ENXAQUECA 

Caracteristica 

Enxaqueca 

Inlcio 

Adolescencia ate os 40 anos, ocorre a qualquer hora do dia 

Focalizagao da dor 

Hemifacial; frontal, geralmente nos olhos e na regiao malar ou ao redor 

Fator precipitante 

Fadiga, estresse, hipoglicemia, dieta (tiramina, alcool), luz solar, 
alteragao hormonal (menstruagao) 

Frequencia das crises 

Duas a quatro vezes por mes ou esporadicamente; podem ser 
clclicas com a menstruagao 

Distribuiqao por sexo 

70% mulheres 

30% homens 

Duragao da crise 

Cefaleia durante quatro horas, aura ou sintomas pos-criticos 24 a 36 
horas 

Tipo da dor e gravidade 

Comega como dor surda, progredindo para dor em pontada, intensa 

Sintomas associados 

Nausea, vomito, fotofobia, escurecimento visual 
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Quadro 18.2 • DESENCADEANTES COMUNS DAS ENXAQUECAS 


Chocolate, queijo, vinho tinto, frutas citricas, cafe, cha, tomates, batatas, refeigoes irregulares 
Sono excessivo ou insuficiente 

Alteragoes no equilibrio hormonal em mulheres (como menstruagao, pllula ou menopausa) 

Estresse ou relaxamento apos um perlodo de estresse 

Abstinencia de cafeina 

Atividade flsica 

Tabagismo 

Flashes de luz ou barulho 

Tempo - condigoes de alta pressao, mudangas na pressao, ventos quentes e secos, mudanga 
de estagao, exposigao ao sol e brilho 
Excitagao sexual 

Odores - tintas, odores de aquecedores de carro ou perfume 


em cerca de 25% das crises de enxaqueca. A aura pode ser observada entre cinco mi- 
nutos e uma hora antes da cefaleia. E incomum apresentar aura junto com a cefaleia. 
Auras visuais sao mais comuns e incluem escotomas (alteragao parcial do campo 
visual) e escotomas cintilantes, que incluem teicopsias (imagens luminosas em zi- 
gue-zague no campo visual), espectro de fortificagao {flashes luminosos com padrao 
zigue-zague), fotopsias (flashes luminosos) e distorgao de imagens. Auras sensoriais, 
como dormencia e formigamento em um dos membros e a segunda aura mais co- 
mum, sendo que afasia e hemiparesia ocorrem com menos frequencia. 

Cefaleia: a cefaleia na enxaqueca ocorre unilateralmente em 65% dos enxaqueco- 
sos. Ela normalmente esta localizada na regiao periorbital e pode estender-se para 
a regiao malar e a orelha. A dor pode mudar de um lado para o outro em cefaleias 
diferentes. A dor enxaquecosa pode ocorrer em qualquer local da cabega e do pes- 
cogo, incluindo os musculos de sustentagao do pescogo na area cervical. A dor dura 
pelo menos quatro a oito horas, mas pode durar varios dias, embora isso seja raro. 
A qualidade da dor pode ser leve a grave e, geralmente, tern uma qualidade pulsatil e 
latejante. O paciente mostra-se preocupado com os sintomas associados, que podem 
ocorrer com a verdadeira cefaleia. Os sintomas incluem nauseas, vomitos, fotofobia 
e fonofobia, e podem ser mais incapacitantes para o paciente do que a cefaleia em si. 

AVALIACAO 

A avaliagao de uma cefaleia do tipo enxaqueca comega com a historia completa e o 
exame fisico. Se a historia for consistente com as caracteristicas tipicas da enxaqueca 
e o exame neurologico e normal, pode-se prescrever a medicagao apropriada antes de 
iniciar qualquer exame diagnostico. Se a historia for atipica (p. ex., enxaqueca em um 
paciente do sexo masculino, iniciando apos os 50 anos) ou quando o exame neurolo¬ 
gico e anormal, precisa-se ter cuidado. Se o medico considerar que e necessaria uma 
avaliagao por meio de exames, estes podem incluir: (1) exames de sangue de rotina; 
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(2) velocidade de hemossedimentagao (VHS); (3) exame do liquido cerebrospinal 
(LCS); e (4) um estudo de imagem. 

Exames de sangue de rotina 

Existem varias doengas sistemicas associadas com cefaleias. Elas incluem vasculite, 
exposigao a toxicos, doengas metabolicas, hipertensao grave e doengas infecciosas. 
A bioquimica do sangue de rotina (painel quimico e hemograma completo), exame 
HIV, rastreamento para vasculite, estudos da fungao tireoide e eletroforese de prote- 
inas no soro podem ser solicitadas como parte do rastreamento de rotina no sangue. 

Velocidade de hemossedimentagao 

Em pacientes com cefaleia e idade superior a 60 anos, deve-se considerar uma arte- 
rite temporal. A arterite temporal e uma arterite granulomatosa afetando arterias de 
tamanho medio e grande da parte superior do corpo, em especial os vasos temporais 
do cranio. As cefaleias frequentemente sao precipitadas e podem estar acompanhas 
por queixas de dor e rigidez do pescogo, dos ombros, das costas e, algumas vezes, da 
cintura pelvica. A cefaleia costuma ser unilateral e localizada na regiao temporal. A 
principal complicagao da arterite temporal e a perda unilateral da visao. Alem da 
historia clinica, dados ancilares que ajudam a fazer o diagnostico de uma arterite 
temporal incluem um aumento da VHS e uma biopsia positiva da arteria temporal. 
Quando e feito um diagnostico de certeza, o tratamento de escolha e um ciclo de 
esteroides por via oral. 

Pungao lombar 

A pungao lombar (PL) deve ser considerada em pacientes cujas cefaleias de inicio 
recente estao associadas com febre, rigidez de nuca ou alteragao do estado mental. Se 
as consideragoes diagnosticas incluem hemorragia subaracnoidea ou pseudotumor 
cerebral, uma pungao lombar tambem deve ser considerada. Se a PL for feita durante 
o diagnostico de cefaleia, o paciente deve ser submetido a um exame de imagem 
antes de ser feita a PL, exceto naquelas condigoes em que uma meningite bacteriana 
for muito considerada. Nesses casos, a PL deve ser feita imediatamente, a menos que 
haja evidencia de papiledema. 

Exames de imagem 

Se a historia e o exame neurologico nao sugerirem quaisquer achados focais, um exa¬ 
me de imagem nao deve mostrar qualquer anormalidade. Se o medico achar que um 
exame de imagem e indicado, geralmente e solicitada uma RM do cerebro, embora 
uma tomografia computadorizada (TC) muitas vezes seja adequada para identificar 
qualquer lesao ocupando espago, desvio de estruturas na linha media, herniagao ce¬ 
rebral ou presenga de sangue no espago subaracnoide. Se, durante uma avaliagao de ce¬ 
faleia, estiver indicada uma PL, o exame de imagem do cranio deve ser feito antes da PL. 
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CEFALEIAS EM CENARIOS CLINICOS ESPECIAIS 

Existem diversos cenarios clinicos nos quais as cefaleias podem desempenhar um 
papel proeminente: 

Cefaleias pos-pungao lombar 

Aproximadamente 25% dos pacientes apresentarao cefaleia apos PL. Essas dores 
quase sempre melhoram quando os pacientes estao deitados, em pe ou sentados, 
podendo estar associadas com nausea e vomito. Podem ocorrer apos uma pun^ao 
traumatica e atraumatica. Costumam melhorar ao longo do tempo, com repouso 
absoluto e tomada de liquidos, mas as cefaleias pos-PL que nao melhoram podem 
requerer um patch (infiltragao de sangue autologo no espago epidural) no local da 
pungao original. 

Cefaleia pos-relagao sexual 

A cefaleia pos-relagao sexual ocorre antes e apos o orgasmo. E observada de forma 
igual em homens e mulheres. A cefaleia geralmente e subita, pulsatil e pode envolver 
todo o cranio. Em menos de 2% dos pacientes que sao avaliados por hemorragia 
subaracnoidea o evento ocorreu durante a relagao sexual. Portanto, a etiologia da 
cefaleia pos-relagao sexual costuma ser benigna. Um analgesico simples, como o ibu- 
profeno, tornado antes da relagao sexual, e eficaz. 

Pseudotumor cerebral 

Pseudotumor cerebral (hipertensao intracraniana benigna) manifesta-se por au- 
mento da pressao intracraniana sem evidencia de um processo cerebral maligno. 
Pacientes com hipertensao intracraniana benigna queixam-se principalmente de 
cefaleias associadas a disturbios visuais. O pseudotumor cerebral em geral e obser- 
vado em pacientes mulheres obesas, que frequentemente apresentam irregularidades 
menstruais. 

Glaucoma agudo 

O glaucoma agudo e caracterizado por uma dor orbitaria ou ocular aguda, associa- 
da a nausea e vomito. A dor pode iniciar apos o uso de farmacos anticolinergicos. 
A pressao intraocular elevada e uma caracteristica do glaucoma agudo de angulo 
fechado. 

Dissecgao carotidea 

Pacientes com disseccao carotidea apresentam com frequencia dor orbital ou do pes- 
co^o, associada com achados neurologicos sugestivos de doen^a carotidea. Uma sin- 
drome de Horner (um conjunto de sinais produzidos quando a inerva^ao simpatica 
do olho esta interrompida) do lado ipsilateral da disseccao carotidea pode acompa- 
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nhar esses sintomas. Um traumatismo cervical ou movimentos vigorosos do pescoco 
costumam desencadear a dissecpao. 

Tumor cerebral 

As cefaleias associadas com tumores cerebrais frequentemente se apresentam como 
tipica cefaleia tensional ou enxaqueca. As cefaleias podem ser frequentes e ocorrer dia- 
riamente, acordando o paciente. O exame neurologico pode ser normal, mas revelar 
anormalidades focais, assim como papiledema ao exame fundoscopico. Cefaleia e a 
caracteristica de apresentapao em cerca de 40% dos pacientes com tumores cerebrais. 

Sinusite 

A questao da sinusite cronica contribuir ou nao com as cefaleias muitas vezes nao 
esta clara. Os pacientes acreditam incorretamente que a cefaleia situada no olho ou 
acima dele e decorrente de doenpa sinusal e, na verdade, a maioria desses pacientes 
realmente apresenta enxaqueca. 

Hemorragia subaracnoidea 

A hemorragia subaracnoidea ocorre por: (1) ruptura de uma malformapao arterio- 
venosa; (2) sangramento de um aneurisma roto; ou (3) traumatismo. Pacientes com 
hemorragia subaracnoidea apresentam com frequencia uma cefaleia incapacitante, 
descrita como a pior cefaleia de suas vidas. Seu inicio e subito e pode estar associado 
com nausea, vomito e rigidez de nuca. Uma hemorragia subaracnoidea pode asseme- 
lhar-se a uma crise de enxaqueca, em especial se existir nausea e vomito extremo. A 
hemorragia subaracnoidea esta associada com sangue no cspaco subaracnoide, que 
costuma ser documentado por RM ou TC. Uma PL conhrmara a hemorragia subarac¬ 
noidea, na qual se observa sangue franco ou coloracao xantocromica do LCS. Pacientes 
com hemorragia subaracnoidea podem descompensar rapidamente e 50% dos pacien¬ 
tes nao sobrevivem aos seus sangramentos subaracnoides. 

TRATAMENTO E MANEJO 

Tratamento abortivo 

O tratamento de uma crise de enxaqueca individual, uma vez iniciada, e denomina- 
do tratamento abortivo. Atualmente, existem quatro medicamentos usados no tra¬ 
tamento abortivo: (1) os triptanos; (2) ergotamina; (3) di-hidroergotamina; e (4) 
isometepteno, dicloralfenazona, paracetamol (Quadro 18.1). 

Triptanos 

Atualmente, existem sete medicamentos conhecidos como triptanos, que sao os far- 
macos mais modernos para o tratamento abortivo da enxaqueca. Eles incluem: 
sumatriptano, almotriptano, rizatriptano, zolmitriptano, eletriptano, naratriptano e 
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frovatriptano. Cada farmaco tem formulates diferentes, portanto, eles estao dis- 
poniveis em formulacoes orais, intramusculares e spray nasal. As substancias atuam 
como agonistas dos receptores da 5HT-1D serotonina. Elas sao 80% eficazes no tra- 
tamento de uma crise de enxaqueca. Devem ser usadas na fase precoce da cefaleia, 
muitas vezes durante o prodromo, mas tambem podem ser usadas depois que a ce¬ 
faleia se instala. As doses podem ser repetidas a cada quatro horas na cefaleia recor- 
rente, mas nao devem ser usadas mais do que tres vezes durante 24 horas. Os efeitos 
colaterais dos triptanos sao similares, incluindo nauseas ocasionais, vomito, ador- 
mecimento e formigamento dos quirodactilos e pododactilos. Contraindicacoes 
claras para o uso de triptanos incluem historico de doen^a arterial coronariana ou 
hipertensao. Se o paciente e portador de hemiplegia ou cegueira como aura de uma 
crise enxaquecosa, os triptanos nao devem ser empregados. 

Derivados da ergotamina 

As ergotaminas deixaram de ser fundamentais no tratamento abortivo da enxaqueca. 
Quando os pacientes nao respondem aos triptanos, as ergotaminas devem ser cogitadas. 
Normalmente e prescrito um comprimido sublingual de 2 mg, repetido por duas vezes e 
em intervalos de 30 minutos, se necessario. Essa dose pode ser repetida tres vezes ao dia. 
As ergotaminas nao devem ser prescritas em uma base diaria continua, para uso cronico. 

Di-hidroergotamina 

Uma enxaqueca episodica, que pode tornar-se cronica e intratavel, pode responder 
a di-hidroergotamina (DHE) intramuscular ou intravenosa. A dose initial de DHE e 
de 0,5 mg por via intravenosa, com 10 mg de metoclopramida ou 5 mg de proclor- 
perazina, se houver nausea. Se a cefaleia melhorar, a dosagem de DHE e metoclopra¬ 
mida e repetida por mais duas doses, com oito horas de intervalo entre cada dose e, 
entao, uma dose de DHE isoladamente. DHE nasal esta atualmente disponivel, po- 
dendo ser usado no tratamento abortivo da enxaqueca. Em alguns pacientes, o spray 
nasal pode substituir o uso intramuscular ou intravenoso." 

Midrin 

Midrin e um medicamento que cobre a lacuna entre o tratamento abortivo e pro- 
filatico. O farmaco consiste em tres componentes: paracetamol (um analgesico 
simples), dicloralfenazona (um relaxante muscular) e mucato de isometepteno 
(um vasoconstritor). Quando o midrin e usado de forma abortiva, os pacientes sao 
instruidos a tomar dois comprimidos no initio da cefaleia ou aura e, entao, um com¬ 
primido a cada hora, perfazendo tres doses adicionais (ao todo, cinco comprimidos). 
O farmaco tambem pode ser usado como agente profilatico para cefaleia tensional, 
tomando um comprimido duas vezes ao dia e um terceiro comprimido ou um quar¬ 
to comprimido para uma cefaleia iniciada durante o dia. 


* N. de R.T. No Brasil nao existe esta apresenta^ao. 
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Tratamento profilatico da enxaqueca 

O tratamento profilatico e indicado quando ocorrem pelo menos tres crises por 
mes, ou quando o tratamento agudo nao e eficaz. Atualmente, existem varias clas¬ 
ses de medicamentos usados no tratamento profilatico da enxaqueca. Esses incluem 
anticonvulsivantes (topiramato, divalproato de sodio e gabapentina), betabloquea- 
dores (propanolol), bloqueadores do canal de calcio e antidepressivos (duloxetina, 
amitriptilina e nortriptilina). Outros medicamentos usados para a prcven^ao da en¬ 
xaqueca, mas que atualmente sao agentes de segunda linha, incluem o maleato de 
metisergida, carbonato de litio, clonidina, captopril e inibidores da monoaminoxi- 
dase. Hoje, os anticonvulsivantes sao prescritos com mais frequencia no tratamento 
profilatico da enxaqueca. 

Atualmente, o farmaco mais prescrito e o topiramato. Os efeitos colaterais in¬ 
cluem sonolencia, adormecimento e formigamento nos pododactilos e quirodactilos 
e, raramente, cegueira em um dos olhos, secundaria a um aumento da pressao intra¬ 
ocular. Divalproex tambem foi usado com sucesso para o tratamento da enxaqueca, 
iniciando com uma dose de 250 mg de liberacao longa durante a noite, por uma se- 
mana, seguida de um aumento sequencial na dosagem a cada semana, se as cefaleias 
nao estiverem controladas. Os efeitos colaterais incluem alopecia e tremor. 

Betabloqueadores 

Os betabloqueadores vem sendo usados no tratamento profilatico da enxaque¬ 
ca desde 1972. O betabloqueador mais prescrito e o propanolol. A forma de a<;ao 
prolongada e prescrita com frequencia, e a dose geralmente e aumentada ate que a 
pressao arterial caia para 100/60 mmHg e o pulso atinja 60 bpm. Uma vez instituido 
o betabloqueador, pode haver uma leve redu^ao na pressao arterial e no pulso. Os 
principals efeitos colaterais observados por betabloqueadores sao depressao, fadiga, 
alopecia, bradicardia, extremidades frias e tontura postural. Do ponto de vista pra- 
tico, em uma popula^ao de pacientes enxaquecosos, em geral composta por pacientes 
jovens do sexo feminino, os betabloqueadores costumam ser pouco tolerados, sendo 
usados quando outros grupos medicamentosos nao surtiram efeito. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

Para cada apresentacao clinica em 18.1 a 18.4, escolha o diagnostico mais apropriado 
a partir da lista a seguir: 

A. Hemorragia subaracnoidea. 

B. Sinusite. 

C. Cefaleia pos-PL. 

D. Disseccao da carotida. 

E. Pseudotumor cerebral. 

F. Enxaqueca com aura. 

G. Enxaqueca sem aura. 
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18.1 Um homem de 38 anos apresenta dor cervical do lado direito e dormencia de 
face, membro superior e membro inferior apos uma manipulacao quiropratica 
de seu pescogo. 

18.2 Uma mulher de 37 anos apresenta congestao nasal e gotejamento pos-nasal, 
alem de queixar-se de dor bilateral acima e ao redor de seus olhos. 

18.3 Um estudante universitario de 21 anos, que esta estudando para os exames finais, 
queixa-se de dor temporal recorrente, precedida por flashes luminosos, seguidos 
de nauseas que duram 3 a 5 horas. 

18.4 Um homem de 54 anos foi submetido a uma pungao lombar ha dois dias, para 
avaliagao de dormencia no pe. Atualmente, queixa-se de uma cefaleia significa- 
tiva e nauseas, quando ele levanta de uma posigao supina (deitado) para uma 
posigao vertical. 

RESPOSTAS 

18.1 D. Dissecgao da carotida e a explicagao mais provavel neste caso, uma vez que a 
dor situa-se principalmente no pescogo e esta associada a achados neurologicos 
contralaterais. 

18.2 B. A sinusite e provavelmente causada pela congestao nasal e pode levar a cefaleia 
frontal ou maxilar. 

18.3 F. Esta e a apresentagao tipica de enxaqueca com aura, com cefaleia unilateral 
associada a nausea. 

18.4 C. Cefaleia pos-PL e provavelmente causada pela relagao proximal com a PL. 


DICAS CUNICAS 


► Tipos raros de enxaquecas incluem a enxaqueca hemiplegica (sintomas temporaries seme- 
Ihantes ao acidente vascular encefalico), enxaqueca oftalmoplegica (dor ocular e fraque- 
za oculomotora), enxaqueca da arteria basilar (tontura, confusao e perda de equilibrio), 
enxaqueca retiniana (dor ocular e perda visual) e enxaqueca abdominal (dor abdominal, 
nausea, vomito e diarreia). 

► Para mulheres cujas cefaleias estao ligadas aos ciclos menstruais, a menopausa pode 
resultar em melhora das cefaleias, embora elas raramente desaparegam por completo. 

► Em mulheres em menopausa espontanea, a cefaleia do tipo enxaqueca melhora em 67%, 
permanece inalterada em 24% e piora em 9%. 

► Aproximadamente 80% das pessoas que apresentam cefaleias enxaquecosas tern uma 
historia familiar de enxaqueca, que implica em suscetibilidade genetica. 
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Uma mulher branca, de 38 anos, tern uma historia de cefaleia ha pelo menos 
10 anos. Atualmente, as cefaleias ocorrem todos os dias e sao de intensidade 
leve a moderada. De modo geral, a dor esta localizada nas temporas e irradia 
para o pescogo. A paciente tambem relata uma cefaleia diferente, percebida 
aproximadamente tres vezes ao mes, localizada sobre um dos olhos e associada 
com nausea, vomito, fotofobia e fonofobia. Essas cefaleias costumam piorar 
durante o ciclo menstrual. A paciente tern uma historia anterior de enxaqueca 
episodica, que comegou por volta dos 20 anos. Inicialmente, essa cefaleia ocor- 
ria uma a tres vezes por ano, mas evoluiu para uma a tres vezes por semana. 
A paciente experimentou varios medicamentos para suas cefaleias, vendidos 
sem receita medica, e usou regularmente paracetamol, acido acetilsalicflico, 
cafefna, ibuprofeno e naproxeno sodico. Atualmente, a paciente esta tomando 
tres drageas de paracetamol a cada quatro horas e continua com cefaleia. Ela 
observa que, quando essas cefaleias iniciaram, duas doses de paracetamol ali- 
viavam a cefaleia. Agora, 18 doses de paracetamol por dia nao atuam sobre sua 
cefaleia. Seu exame geral esta dentro dos limites normals. 0 exame neurologico 
nao revela rigidez de nuca ou rigidez muscular, reflexos anormais, fraqueza ou 
alteragoes sensoriais. Existe sensibilidade dolorosa no local de safda do nervo 
occipital, bilateralmente. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo terapeutico mais provavel? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 19: 1 

Cefaleia cronica 


Resumo: uma mulher branca, de 38 anos, tern uma historia de 10 anos de cefaleias di¬ 
arias, localizadas na regiao temporal, irradiando para o pesco^o. A paciente tambem 
relata uma cefaleia diferente, cerca de tres vezes ao mes, localizada sobre um olho, 
associada a nausea, vomito, fotofobia e fonofobia, exacerbada pela menstrua<;ao. Ela 
tern uma historia de enxaqueca episodica, que iniciou por volta dos 20 anos. Diversas 
medicares vendidas sem receita medica, incluindo altas doses de paracetamol, fo- 
ram ineficazes. Seu exame geral e neurologico e normal. 

• Diagnostico mais provavel: (1) cefaleia cronica diaria com fenomeno de rebote 
analgesico; (2) neuralgia occipital. 

• Proximo passo diagnostico: exame neurologico. 

• Proximo passo terapeutico: reduzir o uso de paracetamol e considerar um trata- 
mento incluindo o bloqueio do nervo occipital. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Reconhecer uma cefaleia diaria cronica e ser capaz de diferencia-la da enxaqueca 
e de outras causas de cefaleia. 

2. Saber quais os tratamentos disponiveis para cefaleia cronica diaria, incluindo 
medicamentos e intervencoes nao medicamentosas. 

3. Saber qual e a abordagem necessaria para pacientes com cefaleia diaria cronica. 

Consideragoes 

Ao avaliar um paciente com queixas de cefaleia, a historia clinica tern uma importan- 
cia fundamental. A natureza (tipo de dor e sintomas associados ou desencadeantes), 
gravidade e dura<;ao da cefaleia sao importantes na determ inacao do tipo da cefaleia 
e seu controle. Neste caso, a paciente tern uma historia pregressa de cefaleias. Sua 
cefaleia e descrita de duas formas. A paciente relata dor ao redor da regiao temporal 
e do pescoco, que ocorre diariamente; esses sintomas parecem ser consistentes com 
uma cefaleia do tipo tensional. Ela tambem apresenta com frequencia uma cefaleia 
recorrente, que afeta um dos lados e esta associada a nauseas e vomitos, alem de 
sensibilidade a luz e ruidos, sugestiva de uma cefaleia do tipo enxaqueca. A dura^ao 
dessas cefaleias e de muitos anos. Embora tenha aumentado em frequencia, o carater 
das cefaleias nao mudou. Seu exame e normal, exceto pela sensibilidade dolorosa nas 
regioes de saida do nervo occipital, bilateralmente. Portanto, as cefaleias provavel- 
mente nao se devem a outras etiologias, como tumor, infec^ao ou traumatismo. No 
entanto, se a paciente nao foi submetida recentemente a um exame de imagem do 
cranio, a realizai;ao de uma ressonancia magnetica (RM) ou uma tomografia compu- 
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tadorizada (TC) de cranio pode ser prudente. A historia fornece um registro de en- 
xaqueca episodica no passado, que passou a cefaleia cronica diaria, transitoriamente 
responsiva a analgesicos vendidos sem receita medica. 

Uma vez confirmada a cefaleia diaria cronica e excluidas outras etiologias como 
infec^ao e tumor cerebral, a red 11910 gradativa do paracetamol e a introdu^ao de ou- 
tra medica^ao, como o acido valproico, um anticonvulsivo, parecem ser uteis nessas 
condi<;oes. 


f ABORDAGEM A 

Cefaleia cronica 


DEFINICOES 

CEFALEIA VASCULAR: e um tipo de cefaleia, incluindo a enxaqueca, que parece 
envolver a fum;ao anormal dos vasos sanguineos cerebrais ou o sistema vascular. 
CEFALEIA DO TIPO ENXAQUECA: o tipo mais comum de cefaleia vascular sao as 
cefaleias do tipo enxaqueca, que geralmente se caracterizam por dor grave em um ou 
ambos os lados do cranio, mal-estar abdominal ou comprometimento visual. 
FOTOFOBIA: sensibilidade a luz ou intolerancia a luz. 

FONOFOBIA: sensibilidade aumentada a ruidos. 

ABORDAGEM CLINICA 

A entidade clinica da cefaleia diaria cronica engloba varias sindromes de cefaleia. Elas 
incluem cefaleia da enxaqueca cronica, cefaleia cronica do tipo tensional e cefaleia 
diaria persistente de inicio recente. Todas essas entidades podem ser complicadas 
pelo abuso de analgesicos. 

Cefaleia da enxaqueca cronica 

A enxaqueca cronica e observada com mais frequencia em mulheres que tem uma 
historia de enxaqueca intermitente, que em geral iniciou quando elas tinham entre 
10 e 30 anos. As cefaleias se tornaram mais frequentes com o passar dos anos, e es¬ 
sas cefaleias da enxaqueca cronicas costumam nao estar associadas com fotofobia, 
fonofobia ou nausea. Mesmo que essas cefaleias tornem-se mais cronicas, muitas 
pacientes ainda tem enxaquecas cronicas intermitentes e cefaleias do tipo enxaqueca 
aleatorias, que podem estar associadas com nausea, vomito, fotofobia e fonofobia. 
Um numero significativo de pacientes com enxaqueca cronica apresenta depressao 
subjacente e ansiedade. A entidade de enxaqueca transformada favorece a altera<;ao 
da enxaqueca episodica para um quadro de cefaleia diaria cronica. Assim, a enxaque¬ 
ca cronica tem as seguintes caracteristicas: cefaleia diaria ou quase diaria, superior a 
15 dias no mes; a paciente apresenta cefaleias que duram pelo menos quatro horas 
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durante um dia e, geralmente, existe uma historia de enxaqueca episodica durante 
esta fase cronica. A cvoliKjao para um quadro mais cronico costuma ocorrer durante 
um periodo de tres a seis meses. 

Cefaleia cronica do tipo tensional 

Pacientes com uma historia de cefaleias tensionais episodicas podem progredir 
para uma cefaleia cronica do tipo tensional. De modo geral, nao existem as ca- 
racteristicas tipicas de enxaqueca, exceto as nauseas, que nao estao associadas a 
vomitos. A paciente geralmente esta afetada em mais de 15 dias no mes, com uma 
dura<;ao media de cefaleia superior a quatro horas por dia. A dor costuma estar 
situada na regiao temporal, e descrita como uma sensa^ao de pressao ou aper- 
to, de gravidade media a moderada. Sua distribuicao frequentemente e em faixa. 
Pode existir dor occipital e sensibilidade dolorosa na regiao occipital, assim como 
dos musculos posteriores do pesco^o. Esses pacientes tambem podem apresentar 
cefaleia do tipo enxaqueca ocasional, mas a cefaleia predominante e a cefaleia bi¬ 
temporal (mais frequente). 

Neuralgia occipital 

A neuralgia occipital e uma cefaleia na qual os grandes nervos occipitais estao irri- 
tados e inflamados. Isso causa dor intensa, irradiando do ponto de saida do nervo 
occipital, atras da orelha, ate as temporas ou atras dos olhos. A localiza^ao da dor 
pode ser bilateral ou unilateral. O couro cabeludo pode estar sensivel a dor e a sensi¬ 
bilidade a luz pode estar associada com a cefaleia. 

Cefaleia diaria persistente de inicio recente 

A cefaleia diaria persistente de inicio recente e o desenvolvimento agudo de uma 
cefaleia diaria, durante um curto periodo de tempo, em geral inferior a tres dias. 
Pode haver um evento precipitante, frequentemente uma doenca viral antecedente. 
Os pacientes como cefaleias diarias persistentes e de inicio recente costumam ser 
mais jovens que aqueles com enxaqueca cronica. Uma vez iniciada a cefaleia, a frequ- 
encia media e superior a 15 dias de cefaleia durante um mes, e a duracao da cefaleia e 
superior a quatro horas por dia, quando nao tratada. Nao existe historia anterior de 
cefaleias do tipo tensional ou enxaqueca. O inicio agudo da cefaleia que esta presente 
por menos de tres dias e critico para fazer o diagnostico. E importante considerar que 
todos os tipos de cefaleia diaria cronica podem ser exacerbados por um fenomeno de 
rebote analgesico e que devem ser feitas tentativas serias para manter o paciente sem 
analgesicos vendidos sem receita medica. 

Avaliagao 

A maioria dos pacientes com cefaleia cronica diaria ja foi examinada por diversos 
medicos, tendo em vista a cronicidade da cefaleia. Exames de imagem em geral ja 


Toy - Neurologia.indd 160 


21/8/2013 15:20:28 


CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


161 


foram realizados no passado e sao normais; caso nao estejam disponiveis, deve ser 
feita uma angiografia por ressonancia magnetica para procurar por uma isquemia, 
pressao intracraniana ou lesao ocupando espa<;o. Exames bioquimicos sericos, he- 
mograma completo com diferencial, funcpao da tireoide e uma velocidade de hemos- 
sedimenta^ao (VHS) devem ser colhidos. Uma pulsao lombar (PL) apos uma RM 
esclarecedora deve ser considerada em pacientes com cefaleia de origem aguda, du¬ 
rante um curto periodo de tempo, para excluir causas infecciosas ou inflamatorias. 

Tratamento 

Cerca de 30% dos pacientes com cefaleia cronica diarias relatam melhora signifi- 
cativa com o tratamento, mas a maioria dos pacientes apresenta alguma melhora. 
Existem tratamentos medicamentosos e nao medicamentosos disponiveis e ambos 
devem ser tentados, em especial quando existe um componente cervical significativo 
para essas cefaleias. 

Tratamento nao medicamentoso 

O tratamento nao medicamentoso da cefaleia cronica diaria pode incluir biofeed¬ 
back, manejo do estresse, intervencoes psicologicas e mudanqas no estilo de vida. 
Muitos pacientes podem se beneficiar de fisioterapia feita por um especialista em 
reabilitacao do pescoco. A massoterapia tambem demonstrou ser util em certos pa¬ 
cientes. No entanto, nessa paciente com sensibilidade dolorosa na regiao da saida do 
nervo occipital, uma injeqao de esteroide e anestesico e o melhor tratamento. 

Tratamento medicamentoso 

Como foi observado, a primeira intervcncao em um piano de tratamento medi¬ 
camentoso para cefaleia diaria cronica e a remocao de quaisquer medicamentos 
vendidos sem receita medica, que podem incluir paracetamol ou acido acetilsali- 
cilico. Analgesicos simples, como tramadol e propoxifeno sem paracetamol podem 
ser usados criteriosamente, como uma ponte para o novo tratamento profilatico. 
Medicamentos preventives que foram bem-sucedidos no tratamento da cefaleia dia¬ 
ria cronica incluem anticonvulsivantes, antidepressivos e outros medicamentos que 
podem ser uteis na enxaqueca. A medica^ao inicial e o valproato de sodio, iniciando 
com 250 mg a noite e aumentando ate 750 mg, como indicado. O topiramato tam¬ 
bem pode ser util, iniciando com uma dose de 50 mg a noite, aumentado para 50 mg 
duas vezes ao dia, durante um periodo de quatro semanas, aumentando a dose em 25 
mg por semana. Amitriptilina e nortriptilina tambem tem sido uteis na cefaleia dia¬ 
ria cronica, iniciando com uma dose de 25 mg ou 50 mg a noite, aumentado depois 
para 100 mg, como indicado. Betabloqueadores, como o propanolol (80 mg), e blo- 
queadores do canal de calcio, como verapamil (100 mg) tem sido usados na cefaleia 
diaria cronica. De todos esses grupos de medicamentos, os anticonvulsivantes pare- 
cem ser mais bem-sucedidos no tratamento da cefaleia diaria cronica. Recentemente, 
injeejoes da toxina botulinica foram usadas na cefaleia diaria cronica, em especial 
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naqueles pacientes com pontos desencadeantes da cefaleia, ou nos pacientes com 
dor e espasmo cervical significativo. Em alguns pacientes, a taxa de sucesso da toxina 
botulinica e de quase 60%. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

19.1 Uma mulher de 33 anos apresenta cefaleia diaria cronica. Seus exames foram 
negativos. Qual dos itens a seguir e um importante inicio terapeutico para esse 
disturbio? 

A. Manter a dose de analgesicos durante o uso de tratamento antiepileptico. 

B. Aumentar a dose de analgesicos ao iniciar o tratamento com biofeedback. 

C. Reduzir a dose de analgesico enquanto comeqa outro tratamento. 

D. Tranquilizar a paciente e encaminhar ao psiquiatra. 

19.2 Uma mulher de 33 anos apresenta cefaleia diaria grave. Seu medico prescreveu 
injccoes de toxina botulinica, que foram altamente eficazes. Dos tipos de cefaleia 
apresentados a seguir, qual e o mais provavel? 

A. Cefaleia do tipo enxaqueca vascular. 

B. Cefaleia vascular em salvas. 

C. Espasmo de musculo cervical. 

D. Cefaleia tensional. 

19.3 Uma mulher de 40 anos vem ao consultorio do medico com uma historia de 
dois anos de cefaleia praticamente diaria. Ela afirma que a cefaleia esta associada 
a algumas nauseas. As vezes, o paracetamol e util, embora nao tenha sido eficaz 
nos liltimos tres meses. O exame neurologico e normal. Qual dos itens a seguir 
e o melhor passo a seguir? 

A. Comeqar com betabloqueador. 

B. Substituir acido acetilsalicilico por paracetamol. 

C. Fazer TC de cranio. 

D. Solicitar avalia^ao psiquiatrica. 

RESPOSTAS 

19.1 C. O uso excessivo de analgesicos frequentemente contribui, transformando a 
cefaleia ou enxaqueca em cefaleia cronica. Portanto, a primeira intcrvencao em 
um piano de tratamento medicamentoso para cefaleia diaria cronica e a remocao 
de quaisquer medicamentos sem receita medica, que podem incluir paracetamol 
ou acido acetilsalicilico. 

19.2 C. Ate o momento, os anticonvulsivantes parecem ser mais eficazes no trata¬ 
mento de cefaleia diaria cronica. Injccoes de toxina botulinica foram usadas na 
cefaleia diaria cronica, especialmente em pacientes com pontos desencadeadores 
de cefaleia ou em pacientes com dor e espasmo cervical significativo. Embora as 
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injepoes de toxina botulinica tenham sido relatadas como eficazes na maioria 
dos pacientes, elas nao sao consideradas como tratamento de primeira linha. 

19.3 C. Embora a maioria dos pacientes com cefaleia cronica diaria apresentem exames 
de neuroimagem relativamente normais, qualquer paciente com cefaleias recor- 
rentes ou persistentes, que nunca foi submetido a exame de imagem, necessita 
uma RM e/ou angiorressonancia do cerebro para avaliar as causas potenciais 
ou fatores exacerbantes. 


DICAS CLINICAS 


► Cefaleia do tipo tensional, associada com uma pressao bilateral constante semelhante a 
uma faixa, e dor em regiao frontal ate as temporas e o pescopo, sao as formas mais comuns 
de cefaleia. 

► Pseudotumor cerebral e uma condipao de aumento da pressao do llquido cerebrospinal 
(produpao excessiva ou absorpao reduzida), associada a cefaleia cronica, sendo com frequ¬ 
ence melhorada por punpao lombar. 

► Interruppao do sono (hipersonia ou insonia) e urn desencadeante muito comum de cefaleia 
e enxaqueca. 

► Enxaqueca transformada e uma doenpa enxaquecosa que se transforma em cefaleia diaria 
menos graves, mescladas de crises de enxaqueca graves e debilitantes. 0 uso excessivo de 
medicamentos analgesicos e o principal fator de enxaquecas transformadas. 
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Uma mulher de 67 anos foi internada no hospital por apresentar confusao extre¬ 
ma e agitagao. Ela estava razoavelmente bem ate tres a quatro semanas antes 
da internagao; no entanto, sua familia informa que a memoria da paciente foi 
piorando ao longo dos ultimos tres anos. Inicialmente, ela tinha problemas para 
lembrar eventos recentes e nomes de pessoas, e tinha uma tendencia de voltar 
ao passado. Ela se perdeu varias vezes enquanto dirigia e, mais recentemente, 
perdeu-se em urn bairro que Ihe era conhecido. A paciente parou de cozinhar 
porque nao conseguia mais operar seu fogao eletrico. As vezes, suas palavras 
nao fazem sentido. No entanto, seus modos e traquejo social estao preservados, 
e e agradavel te-la por perto, embora ela apresente a tendencia de interagir 
cada vez menos. Ela anda ao redor do quarteirao todos os dias, e sua marcha 
e coordenagao parecem bastante normais. Como agora ela passou a chorar 
intermitentemente, seu medico de familia prescreveu uma dose crescente de 
amitriptilina, ha urn mes. Inicialmente, ela passou a dormir bem a noite, mas 
nos ultimos dias teve alucinagoes visuais e gritava de modo incoerente. Ao 
exame ffsico, ela estava levemente taquicardica. A paciente estava desatenta e 
tinha dificuldade de se concentrar em uma tarefa. Sua tala revelou numerosas 
parafrasias, mas de resto ela era fluente. Seu exame neurologico era normal. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 20: ] 

Demencia de Alzheimer 


Resumo: uma mulher de 67 anos foi internada por confusao extrema e agitagao; ela 
apresentou deficits de memoria de curto prazo nos ultimos tres anos, perdeu-se va- 
rias vezes ao dirigir, parou de cozinhar e, algumas vezes, fala palavras sem sentido. 
Ela continua sendo uma pessoa agradavel. Foi prescrito que ela tomasse amitriptilina 
por um mes. Inicialmente, ela passou a dormir bem a noite, mas nos ultimos dias a 
paciente apresentou alucinagoes visuais e gritava incoerentemente. Ao exame, esta- 
va levemente taquicardica, desatenta e tinha dificuldade em manter uma atividade, 
apresentava erros parafasicos e tinha exame neurologico normal. 

• Diagnostico mais provavel: demencia subjacente, provavelmente doen^a de 
Alzheimer (DA), com delirium sobreposto pela amitriptilina. 

• Proximo passo diagnostico: suspensao da amitriptilina, avaliagao medicamentosa 
e observagao. 

• Proximo passo terapeutico: apos observagao e estabilizagao, considerar o trata- 
mento da demencia subjacente. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender o diagnostico diferencial de demencia. 

2. Conhecer a fisiopatologia subjacente da DA. 

3. Entender as suscetibilidades de pacientes com demencia. 

Consideragdes 

Esse caso tern dois aspectos principals: uma historia de varios anos de evidente declinio 
cognitivo e ha tambem declinio abrupto e agitagao. Esse initio insidioso e a progressao 
gradual sao caracteristicos de doenga degenerativa, embora outras classes de doencas 
possam, algumas vezes, imitar essa evolu<;ao temporal. Nessa paciente houve declinio 
cognitivo, mas nao houve altera<;ao na funcao neurologica basica, ou seja, dos nervos 
cranianos, da motricidade, sensibilidade, coordenacao, marcha e postura. A preserva- 
cao da memoria de longo prazo e os deficits acentuados da memoria de curto prazo sao 
tipicos. Assim, esta e uma doenga que se apresenta, primariamente, como uma demen¬ 
cia. Nao ha tremor ou disturbios da marcha, que podem indicar doen<;a de Parkinson, 
nem os deficits neurologicos associados do acidente vascular encefalico. O diagnostico 
diferencial da demencia e extenso, e uma historia abrangente, assim como exame fisico, 
exames de imagem e exames laboratoriais devem ser solicitados. 

O initio agudo de agita^ao e delirium provavelmente e causado pelo antidepres- 
sivo. Essa paciente recebeu amitriptilina para sua depressao aparente. Amitriptilina 
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e um antidepressivo tridclico, mas tambem apresenta varios efeitos anticolinergicos. 
Parece ser muito provavel que a paciente apresentava um delirium sobreposto a sua 
demencia, sendo precipitado pela amitriptilina. 

Em razao de sua condi<;ao subjacente, ela era suscetivel a esse evento. Em mui- 
tas patologias, e isso e verdadeiro para DA, pode estar indicado o uso de agentes te- 
rapeuticos; no entanto, a melhor abordagem e ser seletivo, evitando a administracao 
de medicamentos que possam piorar essas patologias. Com o progresso da DA apare- 
cem diversos problemas comportamentais. Entre eles estao comportamentos destru- 
tivos, perambulagao, desinibigao e agitagao. No diagnostico diferencial de demencia, 
a sindrome de pseudodemencia e causada por sindromes depressivas. Algumas das 
caracteristicas de pseudodemencia depressiva incluem manifestagoes de sindromes 
depressivas, como perda de comportamentos sociais, comprometimento do ciclo 
sono-vigilia e alteragao do comportamento alimentar. Esses itens sao comuns em 
escalas de classificagao de depressao, mas sao inespecificos e podem ser observados 
em pacientes doentes sem depressao. Uma boa dica sobre pseudodemencia versus de¬ 
mencia verdadeira e o tipo de respostas dadas em testes do estado mental. Enquanto 
pacientes com demencias leves fazem “pequenos erros”, como estarem situados um 
pouco fora do ano ou mes, pacientes com pseudodemencia tendem a responder com 
“eu nao sei”. E importante fazer os pacientes responderem as perguntas. Pacientes 
com DA muitas vezes sabem que estao errando e, assim, nao respondem para evitar 
constrangimento. E importante deixar o paciente confortavel, para que se tenha uma 
visao geral dos aspectos qualitativos da demencia. A depressao e comum, e o limiar 
para o tratamento atualmente e muito baixo. Antidepressivos, no entanto, nao for- 
necem melhora para os pacientes com DA, que nao tem depressao. Alem disso, esses 
pacientes sao suscetiveis aos efeitos colaterais, principalmente com medicamentos 
mais antigos e com menos especificidade farmacologica. 

Nessa paciente, o primeiro a ser feito e ter certeza de que ela esta estavel, sob 
o ponto de vista clinico. Alem disso, ela deve ser examinada para outras causas de 
delirium, incluindo agentes metabolicos e farmacologicos, bem como deficiencias vi- 
taminicas e hormonais. A amitriptilina em uso deve ser suspensa e a paciente deve 
ser observada. Ela deve melhorar e voltar a uma linha de base estavel. Nesse ponto, 
ela pode ser examinada mais de perto quanto a natureza de sua demencia por meio 
de exames de imagem e exames do liquido cerebrospinal (LCS), de acordo com o 
quadro clinico. Se ela estiver deprimida, pode ser tratada com um inibidor seletivo da 
recapta^ao da serotonina relativamente espedfico. O tratamento com uma anticoli- 
nesterasico, que demonstrou retardar a progressao da docnga, sera apropriado nesse 
momento. A memantina, um antagonista do receptor N-metil-d-aspartato (NMDA), 
tambem pode ser considerada, uma vez que e benefica em estagios moderados de 
DA. A demencia e uma doenca prolongada, que nao se altera do dia para a noite, 
e nao ha necessidade de um tratamento com a urgencia e a temporalidade de um 
tratamento de parada cardiaca. Esses pacientes podem ser muito sensiveis ao efeito 
deleterio de medicamentos. Uma medicacao deve ser ajustada com cuidado e dois 
farmacos nunca devem ser iniciados ao mesmo tempo. 
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ABORDAGEM A ) 

Doenga de Alzheimer 


DEFINigdES 

DELIRIUM: uma causa transitoria, geralmente reversivel, de disfun<;ao cerebral, que 
se manifesta clinicamente com uma ampla varia<;ao de anormalidades neuropsiqui- 
atricas. As caracteristicas clinicas sao uma diminui<;ao da atencao e confusao mental 
com pioras e melhoras. 

ERROS PARAFRA.SICOS: a produ^ao nao intencional de sllabas, palavras ou frases 
durante o esfor<;o para falar. 

NUCLEO BASAL DE MEYNERT: um grupo de celulas nervosas que tem projecoes 
largas para o neocortex, ricas em acetilcolina e colina acetiltransferase. 
PSEUDODEMENCIA: uma forma grave de depressao, resultante de um disturbio 
cerebral progressivo, na qual altera^oes cognitivas podem imitar as altera<;6es da de¬ 
mentia. 

DEMENCIA: comprometimento da memoria e de outra fun^ao cognitiva (p. ex., 
linguagem, orienta^ao visuoespacial, julgamento), representando um declmio de ca- 
pacidades anteriores e interferindo no funcionamento diario e na vida independente. 
DOENQA DE ALZHEIMER: a principal causa de dementia, responsavel por metade 
dos casos envolvendo individuos idosos, correlacionada com atrofia cortical difusa e 
atrofia hipocampal, com aumento do tamanho dos ventriculos. As altera^oes patolo- 
gicas nos cerebros de pacientes com DA incluem emaranhados neurofibrilares, com 
uma deposicao de amiloide anormal no cerebro. 

DEMENCIA MULTI-INFARTO: dementia no quadro clinico de doen^a cerebrovas¬ 
cular, ocorrendo apos infartos cerebrais multiplos grandes ou pequenos (lacunares). 

ABORDAGEM A | 

Demencia 


A demencia pode ser caracterizada e classilicada de varias maneiras. Uma delas e a 
demencia cortical versus demencia subcortical. As caracteristicas de ambos os tipos 
de demencia estao listadas no Quadro 20.1, e o diagnostico diferencial no Quadro 
20.2. Dementias corticais tendem a envolver as funnies cognitivas, enquanto a fun- 
Qio neurologica e preservada. A linguagem esta afetada, embora a articula^ao da fala 
geralmente nao esteja prejudicada. No entanto, essas diferencas diminuem em esta- 
gios mais tardios de demencia. Dementias corticais tambem podem ser subdivididas 
em anterior e posterior. A demencia cortical anterior e caracterizada pela demencia 
frontotemporal. Quando a metade anterior do cortex esta afetada, ela tende a produ- 
zir problemas comportamentais e disfun^ao executiva. Os pacientes podem perder 
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Quadro 20.1 • CARACTERISTICAS CLINICAS DE DEMENCIAS CORTICAIS 

E SUBCORTICAIS 

Caracteristica 

Cortical 

Subcortical 

Manifestagao verbal 



Linguagem 

Afasica 

Normal 

Fala 

Normal 

Anormal (hipofonica, disartrica, muda) 

Estado mental 



Memoria 

Amnesia (deficit de aprendizado) 

Esquecimento (deficit de memoria) 

Cognigao 

Anormal (acalculia, julgamento 
pobre, abstragao comprometida) 

Anormal (lenta, dilapidada) 

Visuoespacial 

Anormal 

Anormal 

Emogoes 

Anormais (indiferente 
ou desinibido) 

Anormal (apatico ou deprimido) 

Sistema motor 



Postura 

Normal 

Anormal 

Tonus 

Normal 

Geralmente aumentado 

Movimentos 

Normal 

Anormais (tremor, coreia, asterixe, 
distonia) 

Marcha 

Normais 

Anormal 


seu traquejo social precocemente, estando a memoria e as funcocs intelectuais rela- 
tivamente preservadas. Demencias corticais posteriores tendem a comprometer a 
fungao intelectual, preservando o comportamento social. O prototipo das demen¬ 
cias corticais posteriores e a doenga de Alzheimer. Esse disturbio quase invariavel- 
mente apresenta um envolvimento precoce da memoria recente, com disfungao da 
linguagem (afasia), apraxia e agnosia. Quando e realizado o Miniexame do estado 
mental (MEEM), a memoria tardia geralmente e a primeira afetada e, mesmo em 
pacientes com dementia leve, e de 0/3 no retardo para lembrar a tarefa. O olfato e 
a unica “fungao neurologica basica” que pode ser demonstrada como prejudicada, 
mesmo na DA em estagio precoce. 

E de grande importancia pratica o fato de que praticamente todas as demen¬ 
cias que sao trataveis para cura ou, pelo menos, passiveis de progressao lenta sao as 

demencias subcorticais. 

A doenca de Alzheimer e uma doenca degenerativa primeiramente descrita por 
Alois Alzheimer, que descreveu o quadro clinico e as alteragoes histologicas caracteristi- 
cas, consistindo em placas amiloides e emaranhados neurofibrilares (Figura 20.1). As 
placas amiloides coram-se positivamente com anticorpos para a proteina precursora 
amiloide (APP). Ligandos ligados a APP podem ser visualizados com tomografia por 
emissao de positrons (PET) cerebral e isso provavelmente sera uma tecnica de neuroi- 
magem valiosa em um futuro proximo. A DA pode ser causada por diversos fatores. 
Existem mutacoes conhecidas da proteina precursora amiloide, bem como duas protei- 
nas homologas, presenilina-1 e presenilina-2, que tendem a ocorrer no initio precoce 
da doenca. No passado, a DA foi considerada uma dementia pre-senil, com initio em 


Toy - Neurologia.indd 169 


21/8/2013 15:20:29 











170 


TOY, SIMPSON & TINTNER 


Quadro 20.2 • CLASSIFICACAO DE DEMENCIA BASEADA NA DISFUNCAO 
CORTICAL OU SUBCORTICAL 


Demencias com disfungao cortical 

Demencias corticais 

e subcortical combinadas 

Doenga de Alzheimer 

Demencias por infartos multiplos 

Demencias frontotemporais 

Doengas de prion 

Doenga de Pick (variante frontotemporal) 

Demencia semantica (variante temporal) 

Afasia progressiva naofluente 

Demencias subcorticais 


Demencia com parkinsonismo 

Sifilis (paresia geral) 

Doenga de Parkinson 

Encefalopatias toxicas/metabolicas 

Doenga de Huntington 

Doengas sistemicas 

Paralisia supranuclear progressiva 

Endocrinopatias 

Atrofia de multiplos sistemas 

Estados de deficiencia (B 12 ) 

Neurodegeneragao com acumulo de ferro no cerebro 

Intoxicagoes por drogas 

Hidrocefalia 

Exposigao a metais pesados 

Sindrome de demencia da depressao 

Demencias industrials 

Doengas da substancia branca 

Miscelanea de sindromes demenciais 

Esclerose multipla 

Pos-traumatica 

Encefalopatia por HIV 

Pos-anoxica 

Demencias vasculares 

Neoplasica 

Doenga vascular isquemica subcortical 

Por lesoes de massa 

Estado lacunar 

Paraneoplasica 

Doenga de Binswanger 

CADASIL 


Leucoencefalopatia induzida por radiagao 

Degeneragao corticobasal 

Demencia com corpusculos de Lewy 


CADASIL, arteriopatia cerebral autossomica dominante com infartos subcorticais e leucoencefalopatia. 


idades abaixo de 65 anos; no entanto, todos os quadros clinicos sao atualmente con- 
siderados como demencia do tipo Alzheimer. A interference com o metabolismo da 
proteina precursora amiloide e considerada um passo critico na fisiopatologia da DA. 
Atualmente, existem varios estudos que demonstram que LCS Abl-42 esta diminuida, 
ao passo que a proteina tau esta aumentada na DA. Esse achado e bastante especifico, 
mas nao e muito sensivel. A apolipoproteina E (APO-E) esta envolvida no metabolis¬ 
mo do colesterol e pode desempenhar um papel no metabolismo amiloide. Existem 
tres haplotipos principals para essa proteina, e o tipo e4 e um fator de risco para DA. E 
possivel solicitar um genotipo APO-E nos laboratories comerciais. No entanto, e im- 
portante notar que a presenca de APO-E e4 e apenas um fator de risco e nao prova DA. 

Estudos de imagem normalmente mostram atrofia cortical, em especial dos 
cortices parietais e temporais, com atrofia hipocampal. Como um correlato, os exa- 
mes funcionais de imagem mostram hipometabolismo nos cortices temporal e pa¬ 
rietal (Figura 20.2A). 
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Parece haver degeneragao particular das celulas colinergicas que se projetam 
para o cortex cerebral anterior, em especial o niicleo basal de Meynert. A principal 
abordagem para melhorar a cognicao em pacientes com DA e tentar aumentar a fungao 
colinergica pela administragao de inibidores da acetilcolinesterase, que penetram no 



Figura 20.1 Microfotografia (P&B) de placa amiloide de Alzheimer e emaranhado neu- 
rofibrilar. (Reproduzida, com permissao, de Ropper AH, Brown RH. Adams and Victor’s 
Principles of Neurology, 8th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2005:901). 



Figura 20.2 (A) Imagens de ressonancia magnetica axial ponderada em T1 de paciente 
com doenga de Alzheimer, mostrando atrofia hipocampal bilateral e atrofia generalizada. 
(B) Exame de tomografia por emissao de positron, com redugao da atividade nos lobos 
parietais bilateralmente. fReproduzida, com permissao, de Kasper DL, et al. Harrison’s 
Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 
2005:2399). 
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sistema nervoso central (SNC). Uma das consequencias da perda colinergica e, tam- 
bem, a extrema sensibilidade dos efeitos deleterios dos medicamentos anticolinergicos. 

Diagnostico diferenciat 

Se o declinio cognitivo ocorre com um comprometimento proeminente do humor, 
deve-se considerar depressao ou pseudodemencia. Muitas vezes e dificil distinguir 
o que ocorreu primeiro, porque muitos pacientes idosos com declinio cognitivo e 
declinio do nivel de independence sofrem depressao reativa. A historia de familiares 
envolvidos no initio dos sintomas, ou a historia de depressao previa ou de outras 
doen^as psiquiatricas pode ajudar a estabelecer o diagnostico, podendo-se conside¬ 
rar um tratamento empirico com antidepressivos. 

Se o paciente tem uma historia de declinio gradual e irregular no funciona- 
mento, em especial se o paciente teve sintomas aparentes de acidente vascular ence- 
falico ou eventos isquemicos transitorios, ou e portador de docnca cardiovascular 
conhecida ou fibril acao atrial, entao o diagnostico mais provavel e dementia por 
infartos multiplos. Esse tipo de dementia vascular e uma causa comum de doenca 
nos Estados Unidos, perfazendo 10 a 20% das dementias. Outros pacientes com do- 
enca cerebrovascular, em especial como um resultado de hipertensao de longa data, 
podem desenvolver altera<;oes subcorticais difusas da substantia branca, que podem 
ser visualizados em exames de imagem, e tambem um declinio insidioso em vez de 
um declinio subito em degraus da funcao cognitiva. Essa condi^ao muitas vezes e 
denominada doenca de Binswanger. 

Outras causas comuns de dementia incluem o declinio cognitivo causado pelo 
alcoolismo prolongado, ou a dementia associada ao parkinsonismo. As duas condi- 
coes subjacentes sao evidenciadas pela historia medica apropriada. 

As causas menos comuns de dementia incluem conduces medicas, como a en- 
cefalopatia de Wernicke, como um resultado da defitiencia de tiamina (vitamina Bj), 
deficiencia de vitamina B 12 , causada pela anemia perniciosa, hipotireoidismo nao 
tratado ou infecqoes cronicas como a demencia do HIV ou neurossifilis. Varias do- 
en^as primarias do SNC podem levar a demencia, incluindo a doenca de Huntington, 
esclerose multipla ou doencas neoplasicas, como tumores cerebrais primarios ou me- 
tastaticos (embora eles sejam mais propensos a produzir crises ou deficits focais em 
vez de demencia), ou a dissemina^ao leptomeningea de varios canceres. A hidrocefalia 
de pressao normal e uma forma potencialmente reversivel de demencia, na qual os 
ventriculos cerebrais crescem lentamente, como resultado de disturbios da reabsor^ao 
de liquido cerebrospinal. A triade classica consiste em demencia, disturbio da marcha e 
incontinencia urinaria ou fecal. O alivio da hidrocefalia, por meio da colocacao de uma 
derivacao ventriculoperitoneal, pode reverter o declinio cognitivo. 

Tratamento da doenga de Alzheimer 

Para pacientes com doenca de Alzheimer, a expectativa media de vida apos o diag¬ 
nostico e de 7 a 10 anos. A evolucao e caracterizada pelo declinio cognitivo progres¬ 
sive de fun (joes (memoria, orientaejao, aten^ao e concentra^ao) e o desenvolvimento 
de sintomas comportamentais (perambulacjao, agressao, ansiedade, depressao e psi- 
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cose). Os objetivos do tratamento da DA sao: (1) melhorar a fun<;ao cognitiva; (2) 
reduzir os sintomas comportamentais e psicologicos; e (3) melhorar a qualidade de 
vida. Atualmente, existem a disposicao tres agentes: donepezila, rivastigmina e galan- 
tamina. Alem disso, a memantina, que e um inibidor dos aminoacidos excitatorios, 
tem sido util, especialmente na demencia tardia. Donepezila e rivastigmina sao ini- 
bidores da colinesterase, eficazes na melhoria da funcjao cognitiva e do estado clinico 
geral. Antagonistas dos receptores de NMDA, como a memantina, tambem parecem 
reduzir a taxa de declinio em pacientes com demencia de Alzheimer. A risperidona 
reduz os sintomas psicoticos e a agressao em pacientes com demencia. Outros as- 
pectos incluem vigilia, deambulacao noturna, perambulacao, agressao, incontinen- 
cia e depressao. Um ambiente estruturado, com previsibilidade e uso criterioso de 
farmacoterapia, como um inibidor seletivo da recapta^ao da serotonina (ISRS) para 
depressao ou uma benzodiazepina de acao curta para insonia, sao uteis. O cuida- 
dor primario frequentemente esta sobrecarregado e precisa de apoio. A Alzheimer 
Association e uma organiza^ao internacional desenvolvida para dar apoio aos mem- 
bros da familia, podendo ser contatada pelo site: www.alz.org. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

20.1 Uma mulher de 67 anos tem um diagnostico de demencia de Alzheimer. O 
neurologista esta explicando a razao para o tratamento medicamentoso. Os 
medicamentos donepezila, rivastigmina e galantamina sao usados na DA para 
tentar aumentar a disponibilidade de qual transmissor no cerebro? 

A. Dopamina. 

B. Norepinefrina. 

C. Glutamato. 

D. Acetilcolina. 

20.2 A paciente da Questao 20.1 trouxe seu filho, que e engenheiro quimico, e pergunta 
qual e a substancia que se encontra alterada ou ausente na DA. Voce explica que, 
embora a fisiopatologia completa da DA seja desconhecida, existem evidencias 
de que existe um processamento anormal de: 

A. Acetilcolinesterase. 

B. Alfa-sinucleina. 

C. Huntingtina. 

D. Proteina precursora amiloide. 

E. Acido gama aminobutirico (GABA). 

20.3 Um homem de 70 anos apresenta leve declinio cognitivo e esta sendo avaliado. 
Considerando o diagnostico diferencial, qual destas anormalidades seriam in- 
comuns no exame neurologico para DA leve? 

A. Problemas para desenhar um relogio. 

B. Comprometimento da sensibilidade olfatoria. 

C. Hiper-reflexia com sinal de Babinski positivo. 

D. Comprometimento da memoria de curto prazo. 
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RESPOSTAS 

20.1 D. Todos estes agentes inibem a acetilcolinesterase e espera-se que resultem em 
um aumento da disponibilidade de acetilcolina no cortex cerebral. 

20.2 D. Existem anomalias de deposigao da proteina precursora de amiloide, nlveis 
de LCS demonstrados na DA e mu tables da proteina demonstraram causar o 
disturbio clinico. 

20.3 C. Comprometimento da olfagao e a unica anormalidade, exceto aquelas encon- 
tradas no teste MEEM, demonstradas com seguranga em pacientes com DA. 


DICAS CUNICAS 


► A doenga de Alzheimer e uma doenga cortical posterior, de inicio insidioso e progressao 
gradual. Nos estagios iniciais, os pacientes afetados apresentam um exame neurologico 
normal, exceto o exame do estado mental e o teste olfatorio. 

► A doenga de Alzheimer esta associada com emaranhados neurofibrilares, e com deposigao 
de placas amiloides anormais no cerebro. 

► Pacientes com doenga de Alzheimer geralmente sao sensiveis aos efeitos deleterios de 
medicamentos anticolinergicos. 

► Medicamentos anticolinesterasicos demonstraram melhorar a cognigao e o comportamento 
em pacientes com doenga de Alzheimer. 

► Embora as sindromes claramente depressivas devam ser tratadas em pacientes com do¬ 
enga de Alzheimer, os medicamentos nao devem ser empregados rotineiramente sem que 
exista uma sintomatologia apropriada. 

► A doenga de Alzheimer e o tipo mais comum de demencia, seguida pela demencia por 
infartos multiplos (vascular). 

► Depressao e causas reversiveis de demencia devem ser consideradas na avaliagao de um 
paciente com perda da memoria e declinio funcional. 

► Um inibidor da colinesterase, como donepezila, e eficaz e melhora a fungao cognitiva e o 
estado clinico global de pacientes com doenga de Alzheimer. 
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CASO 21 


Uma mulher de 64 anos foi internada em decorrencia de uma possfvel convul- 
sao. A paciente afirma que vem apresentando pesadelos e sonhos ha meses e, 
muitas vezes, acorda gritando ou cai da cama. Foi levada ao hospital porque 
estava se debatendo e gritando “pare", segundo testemunhou sua sobrinha. 
Esta afirmou que sua tia vinha apresentando um declfnio durante o ano passa- 
do. Anteriormente, ela era uma pessoa ativa, de vida independente. Nos ultimos 
seis meses ela se tornou mais reclusa e seu filho teve que assumir suas finan- 
gas, pois as contas a pagar estavam acumulando. Recentemente, a paciente 
estava tomando um psicotropico prescrito por seu medico de familia ha alguns 
meses, com piora da desorientagao. 0 medicamento foi suspenso. A paciente 
tambem admite “ver coisas" a noite e, ocasionalmente, “escuta coisas”. 0 exa- 
me neurologico mostra leve bradicinesia, redugao do balando do brago direito 
e uma deambulagao em pequenos passos. Tambem existe uma leve rigidez 
do brago direito, sem tremor. Um exame neuropsicologico revela alteragoes do 
funcionamento executivo (fluencia verbal, atengao, julgamento) e dificuldades 
na realizagao de tarefas previamente aprendidas (dispraxia). 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 21: ] 

Demencia (corpusculos de Lewy) 


Resumo: a paciente e uma mulher de 64 anos, com um declmio progressive na perso- 
nalidade e nas atividades diarias e depressao. A historia da paciente tambem chama 
a aten^ao pelos disturbios do sono, incluindo disturbio do sono REM e alucina<;6es. 
Seu exame revela comprometimento do sistema extrapiramidal e disfun^ao cog- 
nitiva subcortical e cortical, consistente com sindrome parkinsoniana associada a 
demencia. 

• Diagnostico mais provavel: demencia com corpusculos de Lewy difusos (DCLD). 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral, avalia^ao 
neuropsicologica. 

• Proximo passo terapeutico: medicamentos anticolinesterasicos. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever o quadro clinico tipico da DCLD. 

2. Conhecer o diagnostico diferencial de condi^oes de parkinsonismo e demencia. 

3. Compreender a avalia<;ao e o manejo das sindromes demenciais de Parkinson. 

Consideragdes 

Trata-se de uma mulher que desenvolveu disfun^ao cognitiva, comportamental e 
motora que, provavelmente, devem-se a uma DCLD. Sua historia e significativa por 
apresentar declmio cognitivo e comportamental, caracterizado por isolamento so¬ 
cial, incapacidade de cuidar de seus assuntos pessoais, disturbios comportamentais 
relacionados a fase REM do sono (movimentos oculares rapidos) e alucinacoes. A 
demencia com corpusculos de Lewy envolve uma disfun^ao predominante do lobo 
frontal ou disfun^ao executiva e parkinsonismo motor, alem de diversas caracte- 
risticas nucleares e sugestivas que incluem cogni<;ao flutuante, alucinacoes, sensibi- 
lidade aos neurolepticos e disturbios relacionados ao sono. Com base na progressao 
da demencia e no declmio cognitivo, seguidos de disturbios relacionados ao sono e 
parkinsonismo, o diagnostico mais provavel e a doen<;a com corpusculos de Lewy 
difusos. Seu exame e altamente sugestivo de parkinsonismo, caracterizado por fes- 
tinacao (marcha em passos pequenos e curtos), reducao ipsilateral do balance do 
braco e rigidez. Um exame formal confirmou a disfun<;ao motora, incluindo com¬ 
prometimento da fluencia verbal (gera<;ao da palavra), concentracao, julgamento e 
apraxia. Sua historia tambem apresenta piora clinica com tratamento empirico com 
psicotropico, nao especificado de outra forma. 

Para esse caso, outras considera<;6es diagnosticas incluem a doenc'a de Parkinson 
(DP) ou seus disturbios relacionados, doenca de Alzheimer (DA), infec<;6es do sis¬ 
tema nervoso central (SNC), ou doen^a cerebrovascular. Diferentes daqueles com 
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DCLD, os pacientes com dementia de Alzheimer apresentam dementia cortical pri- 
maria, com comprometimento da memoria, como caracteristica predominante. As 
caracteristicas parkinsonianas nao sao incomuns na DA, mas podem ser encontradas 
com frequencia na docnipi avancada, quando o comprometimento cognitivo e grave. 
Alem disso, pacientes com DA podem ser inadvertidamente tratados com antipsi- 
coticos para disturbios comportamentais associados, desenvolvendo parkinsonismo 
induzido por medicamento. Na DP os pacientes apresentam disturbios motores as¬ 
sociados com degenera^ao do sistema extrapiramidal (bradicinesia, rigidez, tremor). 
Na DP, a dementia pode ocorrer, mas e predominantemente subcortical (processos 
de pensamento, recuperacao, atencao e concentra^ao mais lentos) e, em geral, nao se 
trata de uma caracteristica precoce ou predominante da doencpi. 

Infec^oes do SNC, como encefalite por HIV ou meningite fungica cronica, 
podem manifestar-se com dementia lentamente progressiva e disfuncao motora. 
Muitas vezes, dementia e disfuncao motora sao mais globais e incluem deficits cor- 
ticais e subcorticais multiplos, disfuncao extrapiramidal e piramidal e tem uma evo- 
lucao clinica mais rapida. A hidrocefalia de pressao normal e doenca cerebrovascular 
(principalmente doenca isquemica da substantia branca profunda) normalmente se 
apresentam com o “parkinsonismo do corpo inferior”, com disturbios de marcha e 
equilibrio precoces, acinesia e bradicinesia da regiao inferior do corpo, pouco ou 
nenhum tremor. Anormalidades urinarias e disfuncao executiva do lobo temporal 
sao comuns. Os exames de neuroimagem mostram com frequencia anormalidades 
caracteristicas nesses disturbios. 


( ABORDAGEM A 

Demencia com corpusculos de Lewy difusos 

DEFINIQOES 

APRAXIA: incapacidade de realizar tarefas ou movimentos quando solicitado, em- 
bora o paciente apresente compreensao e funcao motora normais, ou tenha apren- 
dido previamente a realizar a tarefa. Existem tipos diferentes de apraxia, incluindo a 
apraxia construcional (dificuldade de realizar tarefas que envolvem construcao, p. ex., 
desenhar uma estrela de cinco pontas) ou apraxia ideomotora (disturbio do movi- 
mento voluntario, no qual a pessoa e incapaz de traduzir uma ideia em movimento). 
FUNCAO EXECUTIVA: capacidade mental de controlar e planejar tarefas mentais, 
de sustentar ou direcionar flexivelmente a atencao, de autoinibir comportamentos 
ou respostas emocionais inapropriadas, de planejar estrategias para comportamento 
futuro, iniciar e executar essas estrategias e alternar flexivelmente entre as estrategias 
para solu<;ao de problemas. Essa funcao de ordem superior e mediada pelas regioes 
situadas dentro dos lobos frontais do cortex cerebral. 

DISTURBIOS RELACIONADOS COM O SONO REM: uma parasomnia envolven- 
do a dissociacao dos estagios caracteristicos do sono. A principal caracteristica e a 
perda da inibi^ao, levando a um largo espectro de liberaipio comportamental durante 
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o sono, ou seja, “vivenciando os sonhos” ou vendo o conteudo do sonho ao ir dormir 
(alucina<;6es hipnagogicas) ou ao acordar (alucina<;6es hipnopompicas). 

ABORDAGEM CLINICA 

A DCLD representa a terceira causa mais comum de demencia em palses desen- 
volvidos no hemisferio ocidental. E responsavel por 10 a 20% de todas as demen- 
cias; no entanto, a sensibilidade e especificidade do diagnostico clinico da DCLD e 
pobre, pois as caracterlsticas cllnicas e a patologia podem sobrepor-se entre DCLD 
e outras demencias, como a DA. De fato, 40% dos pacientes com DA apresentam as 
altera^oes patologicas que seriam especificas para DCLD, os corpusculos de Lewy. 
Estudos epidemiologicos sao limitados, mas sugerem que homens sao mais afetados 
que mulheres, e o inicio da doenca ocorre geralmente no final dos 50 anos ou mais 
tarde. Alzheimer e a causa mais comum de demencia progressiva e demencia vascular 
e a segunda causa mais comum. 

Histdria clinica e caracterlsticas 

A DCLB e uma demencia progressiva, mas pode sobrepor-se clinica e patologicamente 
a outras demencias parkinsonianas e a demencia primaria de Alzheimer (ver Quadro 
21.1 para caracterlsticas diagnosticas de DCLD). No entanto, quando a demencia pre¬ 
cede sinais motores, particularmente alucina^oes visuais e episodios de diminui^ao da 
responsividade, deve-se considerar o diagnostico de DCLD. As caracteristicas cllnicas a 
seguir ajudam a distinguir DCLD de demencia de Alzheimer: (1) flutuacoes da funcao 
cognitiva, com niveis variaveis de alerta e aten^ao; (2) alucina^oes visuais; e (3) carac¬ 
teristicas motoras parkinsonianas que aparecem precocemente na DCLD. 

O comprometimento cognitivo na DCLD caracteriza-se por uma maior dis- 
fun^ao executiva e comprometimento visuoespacial do que a perda predominante 
de memoria da DA. Para individuos com DCLD e comum apresentarem demencia 
relativamente grave na historia, mas tem uma memoria relativamente preservada, 
com apraxia grave ao exame. Essa combinacao quase nunca e vista na DA. Quando 
o parkinsonismo precede a disfuncao cognitiva em mais de dois anos, o disturbio e 
denominado demencia da doenca de Parkinson. O conhecimento deste quadro clini- 
co e util para ajudar no diagnostico (Quadro 21.2). Outras caracteristicas sugestivas 
de DCLD sao alucina^oes visuais, dellrios, sincope inexplicada, disturbios do sono 
REM e sensibilidade a antagonistas da dopamina, principalmente medicamentos 
neurolepticos. 

Patologia 

Frederick Lewy foi o primeiro a descrever os corpusculos de Lewy (CLs), em 1914, 
como inclusoes citoplasmaticas de neuronios da substancia negra em pacientes com 
doenca de Parkinson idiopatica. Na decada de 1960, os patologistas descreveram pa¬ 
cientes com demencia, que apresentavam CLs no neocortex. Em meados da decada 
de 1980, quando foram desenvolvidos metodos imunocitoquimicos sensiveis para 
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Quadro 21.1 • CARACTERISTICAS DIAGNOSTICAS DE DEMENCIA COM 
CORPUSCULOS DE LEWY 


1. Caracteristica central (essencial para um diagnostico de DCL possivel ou provavel): 

• Demencia definida como um declinio cognitivo progressive, de magnitude suficiente 
para interferir com a fungao social ou ocupacional normal; um comprometimento 
proeminente ou persistente da memoria pode nao ocorrer nos estagios iniciais, mas ge- 
ralmente e evidente com a progressao da doenga; deficits em testes de atengao, fungao 
executiva e capacidade visuoespacial podem ser proeminentes 

2. Caracteristicas principals (duas caracteristicas principals sao suficientes para um diagnos¬ 
tico de provavel DCL, uma para possivel DCL) 

• Cogniqao oscilante com variagoes acentuadas na atengao e alerta 

• Alucinagoes visuais recorrentes, que em geral sao bem formadas e detalhadas 

• Caracteristicas espontaneas de parkinsonismo 

3. Caracteristicas sugestivas (uma ou mais delas, na presenga de uma ou mais caracteristi¬ 
cas principals e suficiente para um diagnostico provavel de DCL; na ausencia de qualquer 
uma das caracteristicas principals, uma ou mais caracteristicas sugestivas e suficiente 
para um diagnostico de possivel DCL; a DCL provavel nao deve ser diagnosticada somen- 
te com base nas caracteristicas sugestivas) 

• Disturbio de comportamento do sono REM 

• Sensibilidade grave a neurolepticos 

• Captaqao baixa de transportador de dopamina nos ganglios basais, demonstrada por 
SPECT ou PET 

4. Caracteristicas de apoio (comumente presentes, mas cuja especificidade diagnostica nao 
esta aprovada) 

• Quedas repetidas e sincope 

• Perda transitoria e inexplicada da conscience 

• Disfunqao autonoma grave 

• Alucinagoes em outras modalidades 

• Delirios sistematizados 

• Depressao 

• Preservagao relativa das estruturas mesiais do lobo temporal na tomografia computado- 
rizada/ressonancia magnetica 

• Atividade occipital reduzida na SPECT/PET 

• Captaqao baixa de MIBG na cintilografia miocardica 

• Atividade de ondas lentas proeminente no EEG, com ondas agudas transitorias no lobo 
temporal 

DCL, demencia com corpusculos de Lewy; EEG, eletrencefalograma; MIBG, meta-iodo-benzil-guanidina; PET, 
tomografia por emissao de positrons; REM, movimento ocular rapido; SPECT, tomografia computadorizada por 
emissao de foton unico. 


identificar os corpusculos de Lewy, a demencia com corpusculos de Lewy foi reco- 
nhecida como muito mais comum do que se pensava. No entanto, existe controversia 
nesse ponto sobre a doenga com corpusculos de Lewy (DCL) e a DP serem duas 
condigoes diferentes ou apenas parte do espectro de transtorno, com uma patologia 
subjacente comum. Em 1990, a alfa-sinucleina foi considerada uma das proteinas das 
inclusoes dos CLs em cerebros de pacientes autopsiados com DCLD, DP e ate mes- 
mo DA (placas neuriticas). Assim, esses disturbios sao, muitas vezes, denominados 
sinucleinopatias. 
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Quadro 21.2 • FENOMENOLOGIA CLINICA DA DEMENCIA COM CORPUSCULOS 
DE LEWY 


• Comparagao com DP 

- Parkinsonismo menos grave 

- Menos tremor 

- Maior instabilidade postural 

• Comparagao com DA 

- Mais deficit visuoespacial 

- Menos deficits de linguagem e memoria 

• Comparagao com DA & DP 

- Maior oscilagao e alucinagoes 

DA, Doenga de Alzheimer; DP, doenga de Parkinson. 


Estudos diagnosticos 

Estudos laboratoriais devem incluir uma avaliagao abrangente para causas trataveis 
e reversiveis de demencia, incluindo um painel bioquimico, hemograma completo, 
exames da tireoide, niveis de vitamina B 17 , sorologia para sifilis, sorologia para doen¬ 
ga de Lyme ou exame de HIV, quando apropriado. 

Estudos de imagem sao importantes para procurar por outras condigoes que 
podem mimetizar esse disturbio (demencia vascular, tumor, hidrocefalia de pres- 
sao normal, etc.). Pacientes com DCLD geralmente apresentam menos atrofia do 
hipocampo do que pacientes com DA (porem, mais do que individuos controle). A 
utilidade clinica ou nao dessa diferenca ainda esta sendo investigada, assim como a 
utilidade diagnostica de estudos de imagem funcionais. A tomografia computado- 
rizada por emissao de foton linico (SPECT) ou tomografia por emissao de positron 
(PET) pode demonstrar redugao do fluxo sanguineo no lobo occipital ou metabolis- 
mo na DCL, mas nao na DA. Uma redugao da atividade de transporte da dopamina 
nos ganglios basais e observada na PET ou SPECT. 

Outros exames 

Em certas circunstancias, o exame neuropsicologico e util para diferenciar DCL de 
DA, e para estabelecer uma linha de base para comparagao futura. Pacientes com 
DCL podem apresentar alteragoes eletrencefalograficas mais precocemente do que 
pacientes com DA, mas nao esta claro se essa diferenga e util do ponto de vista diag- 
nostico. O exame do liquido cerebrospinal (LCS) nao e necessario em casos de rotina, 
mas pode estar indicado quando se considera outros diagnosticos alternativos. 

Tratamento 

Nao existem medicamentos que tenham demonstrado retardarem a degeneragao na 
DCL. Sintomaticamente, as medicagoes anticolinesterasicas (i.e., rivastigmina, done- 
pezila e galantamina) beneficiam sintomas cognitivos e comportamentais. Uma perda 
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de neuronios contendo acetilcolina esta associada com DCLD e DA, mas a deple^ao 
colinergica na DCL e muito mais grave do que em DA e, assim, parece ser mais sensivel 
ao tratamento. No entanto, os sintomas cognitivos e comportamentais melhoram com 
essa classe de medicamentos, e a depressao nao. Agentes neurolepticos devem ser usa- 
dos com extrema cautela nos pacientes com alucina^oes visuais ou manifesta^oes 
psiquiatricas. Pacientes tratados com neurolepticos por problemas comportamentais 
apresentam respostas desastrosas a essa classe de medicamentos, mesmo quando se 
usam “antipsicoticos atipicos”, incluindo parkinsonismo grave induzido por medica¬ 
mentos. Os inibidores da recap 13910 da serotonina estao indicados para a depressao 
grave. A eletroconvulsoterapia mostrou ser eficaz e segura para pacientes sensiveis ou 
gravemente deprimidos. Alem disso, sinais motores parkinsonianos podem ser trata¬ 
dos com agentes dopaminergicos, como a levodopa/carbidopa. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

21.1 Uma mulher de 68 anos tern um diagnostico de demencia com corpusculos de 
Lewy. Seus medicamentos estao misturados com os frascos de medicacao de seu 
marido. Qual das alternativas a seguir e, mais provavelmente, a medicacao de 
seu marido? 

A. Rivastigmina. 

B. Donepezila. 

C. Haloperidol. 

D. Galantamina. 

21.2 Um homem de 61 anos e levado ao consultorio medico por perda de memoria e 
confusao. Qual dos sintomas a seguir e mais sugestivo de doenca de Alzheimer, 
em oposi<;ao a demencia com corpusculos de Lewy? 

A. Alucina<; 6 es visuais. 

B. Oscila<; 6 es drasticas na condi<;ao clinica. 

C. Perda precoce da memoria anterograda. 

D. Marcha arrastada de instala^ao precoce. 

21.3 Um homem de 73 anos apresenta deficits cognitivos de inicio lento. O exame 
fisico nao revela uma etiologia obvia. Qual dos seguintes achados de imagem e 
mais sugestivo de demencia com corpusculos de Lewy? 

A. Atrofia medial do lobo temporal. 

B. Hipometabolismo parietal temporal. 

C. Atrofia do mesencefalo. 

D. Hipometabolismo do lobo occipital. 

RESPOSTAS 

21.1 C. Haloperidol e um agente bloqueador do receptor da dopamina que pode levar 
a consequencias deleterias nesse disturbio. As outras tres sao anticolinesterasicos 
e as evidencias para o uso estao presentes na literatura. 
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21.1 C. O comprometimento cognitivo na DCL caracteriza-se mais pela disfungao 
executiva e pelo comprometimento visuoespacial do que pela perda de memoria 
anterograda da DA. 

21.3 D. O hipometabolismo do lobo occipital e mais caracteristico de DCL. Atrofia 
medial do lobo temporal e hipometabolismo temporal parietal sao caracteris- 
ticas de DA. A atrofia mesencefalica e caracterlstica de paralisia supranuclear 
progressiva, outro disturbio neurodegenerativo de demencia parkinsoniana. 


DICAS CUNICAS 


► Corpusculos de Lewy estao associados a diversas sindromes clinicas, incluindo a demencia 
de Alzheimer e doenga de Parkinson. A alfa-sinuclema e a protema encontrada na inclusao 
de corpusculos de Lewy e, portanto, a DCLD e considerada uma sinucleinopatia, como a 
doenga de Parkinson e outros disturbios neurodegenerativos relacionados. 

► A sindrome cllnica tipica de DCL e relativamente especifica para a patologia com corpus¬ 
culos de Lewy, mas o contrario nem sempre e verdadeiro, podendo constituir parte de urn 
espectro de sinucleinopatias. 

► Comparada com a DA, a DCL esta associada a uma maior perda de acetilcolina e uma 
perda menor de receptores de acetilcolina (ACh). 

► A levodopa pode ser eficaz no parkinsonismo, mas frequentemente nao atua sobre a disfun¬ 
gao comportamental ou cognitiva. 

► Disturbios do comportamento relacionados com o sono REM podem ser os primeiros sinto- 
mas de DCLD, antes que se instalem disturbios cognitivos ou motores significativos. 
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CASO 22 


Um homem de 48 anos queixa-se de “dormencia e rigidez” em seus membros 
superiores nos ultimos quatro meses. Sua marcha piorou gradualmente em de- 
correncia de instabilidade. Ao exame, o paciente parece ser mais velho do que 
a idade indicada; seus cabelos estao quase totalmente grisalhos. Existe uma 
leve limitagao dos movimentos da cabega para os lados, mas nao ha dor a 
extensao do pescogo. Sua lingua e vermelha e lisa. Sua marcha evidencia uma 
base alargada e ele e incapaz de andar em linha reta. 0 paciente consegue ficar 
em pe com os pes juntos e os olhos abertos, mas quase cai quando seus olhos 
estao fechados. A coordenagao do brago e normal, mas apresenta ataxia na 
manobra calcanhar-joelho-calcanhar. Os reflexos tendinosos profundos (RTPs) 
sao de 3+ nos bragos, 3+ nos joelhos e ausentes nos calcanhares. Ambas as 
respostas plantares sao em extensao. 0 paciente apresenta um movimento em 
abalo na mandfbula e um reflexo bucinador positivo. Existe uma diminuigao da 
sensibilidade do tipo meia e uma diminuigao acentuada da sensibilidade vibra- 
toria e da posigao articular nos pododactilos e tornozelos. Os nervos cranianos 
estao normais, e existem leves problemas de memoria e calculo. A ressonan- 
cia magnetica (RM) de cranio ponderada em T2 demonstra areas extensas de 
alta intensidade de sinal na substancia branca periventricular. A RM da coluna 
vertebral mostra um sinal hiperintenso ao logo da coluna posterior da medula 
espinal. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 22: ] 

Degeneragao combinada subaguda da medula espinal 


Resumo: trata-se de um paciente de 48 anos de idade, que apresenta queixas de um 
disturbio de marcha progressive, caracterizado por ataxia sensorial causada pelo 
comprometimento da sensibilidade proprioceptiva e espasticidade. Seu exame cha- 
ma a atenipio pelo envolvimento do sistema nervoso central e periferico, afetando 
primariamente as fibras da substancia branca das colunas posteriores da medula es¬ 
pinal e os tratos piramidais e dos grandes nervos perifericos mielinizados, afetando a 
coordena<;ao e o tonus muscular. 

• Diagnostico mais provavel: deficiencia de vitamina B p 

• Proximo passo diagnostico: determina^ao do nivel de vitamina B 12 e, se positivo, 
testar subsequentemente para determinar a fonte da ma absori;ao de B p 

• Proximo passo terapeutico: suplementa^ao de vitamina B t , por via intramuscular. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Entender a varia^ao das manifesta^oes patologicas e clinicas da deficiencia de 
vitamina B p . 

2. Saber o diagnostico diferencial da deficiencia de vitamina B p . 

3. Compreender os tipos de exames para confirmar o diagnostico e a etiologia da 
deficiencia de vitamina B p . 

4. Estar ciente do devido modo de reposi^ao da vitamina B p . 

Consideragdes 

Neste caso, as caracteristicas pertinentes incluem instabilidade da marcha, dormen- 
cia e rigidez. O exame fisico ajuda a localizar a patologia. Existe uma diminui<;ao da 
sensibilidade com um padrao em meia, especificamente a sensibilidade vibratoria 
e proprioceptiva, que sugere uma neuropatia envolvendo grandes fibras mieliniza- 
das. O envolvimento das colunas dorsais da medula espinal, junto ou acima do nivel 
lombar, tambem e uma possibilidade. Os reflexos patologicamente aumentados nos 
bravos, aliados com a presence de reflexos primitivos, sao “sinais de neuronio motor 
superior” e sugerem envolvimento do trato corticospinal acima do nivel da medula 
cervical. Nesse caso, espera-se por uma hiper-reflexia tambem nas pernas, a nao ser 
que tambem haja uma neuropatia coexistente. A manobra calcanhar-joelho-calca- 
nhar ataxica tambem aponta para um impulso aberrante para o cerebelo, conduzido 
por fibras de grande porte. Os leves problemas no exame do estado mental indicam 
disturbio cortical. Todos esses achados sugerem um envolvimento de multiplos ni- 
veis do sistema nervoso. O exame de imagem confirma o envolvimento de regioes 
desmielinizadas da medula espinal, especificamente as colunas dorsais e o cerebro. 
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Considerando que todos estes sinais e sintomas sao manifestacoes de uma entidade, 
deve-se considerar uma dcen^a sistemica, como a mielopatia vacuolar associada ao 
HIV-1, doen<;a de Lyme, esclerose multipla, neurosslfilis ou deficiencia de vitamina 
B p . Nao se espera que disturbios de nervos perifericos (neuropatias) provoquem si¬ 
nais de neuronio motor superior. Outra pista do diagnostico ffsico e a anormalidade 
da lingua e o cabelo precocemente grisalho. 

DEFINigdES 

SINAL DE BABINSKI/REFLEXOS PRIMITIVOS: resposta reflexa provocada, pre¬ 
sente em recem-nascidos, que desaparece com o desenvolvimento neurologico em 
associate com a desmielinizacao progressiva do sistema nervoso. Estes reflexos “in- 
fantis” incluem o palmomentoniano (contra^ao do musculo mentoniano ipsilateral 
com estimula^ao da palma da mao), reflexo bucinador (protrusao dos labios quan- 
do se toca ou bate levemente nos labios), abalo da mandlbula e reflexo de preensao 
(fechamento da mao/dedos com a coloca^ao de um objeto na mao). O reflexo de 
Babinski e caracterizado pela resposta extensora do dedao do pe, possivelmente em 
associa^ao com a abdu<;ao dos pododactilos com a estimula<;ao da sola do pe ou da 
borda lateral do pe. Esta presente em lactentes e recem-nascidos, e e associado com a 
interrupcao do trato corticospinal do cerebro e da medula espinal. 

EXAMES DE CONDU()AO NERVOSA: um estudo eletrodiagnostico da fun<;ao 
nervosa periferica (velocidade e amplitude da conduqao nervosa), frequentemente 
em conjunto com a eletromiografia, que e usada para avaliar a fun^ao ou disfum;ao 
muscular. 


( ABORDAGEM A 

Degeneragao combinada subaguda da medula espinal 

Doen<;as da medula espinal sao comuns, e muitas podem ser tratadas, se forem des- 
cobertas precocemente. A medula espinal e uma estrutura tubular, que se origina 
da medula cerebral e estende-se pela coluna vertebral ossea, para terminar junto ao 
nivel das vertebras lombares superiores. Os tratos sensoriais ascendentes e motores 
descendentes da substancia branca estao localizados perifericamente; as colunas pos- 
teriores determinam a posi^ao articular, a sensibilidade vibratoria e de pressao; os 
tratos espinotalamicos laterais regulam a sensibilidade termica e dolorosa; e os tratos 
corticospinais ventrais transportam os sinais motores. 

DEFICIENCIA DE VITAMINA B 12 

A deficiencia de vitamina B 1? geralmente se instala com parestesias nas maos e nos 
pes, e com perda da sensibilidade vibratoria. Existe um defeito difuso na medula 
espinal, principalmente sobre as colunas posteriores laterais, o que explica a perda 
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precoce da sensibilidade vibratoria. Na evolu<;ao tardia pode ocorrer atrofia optica e 
altera^oes mentais, bem como ataxia. A anemia macrocitica e comum. 

A cianocobalamina e um composto metabolizado em uma vitamina do com- 
plexo B, conhecida como vitamina B ir A vitamina B 12 baseia-se em um anel de cor- 
rina, que e semelhante ao anel de porfirina encontrada no heme, na clorofila e no 
citocromo. O ion metalico central e o cobalto (Co). Uma vez metabolizada, a cobala- 
mina e coenzima em muitas readies quimicas, incluindo a sintese do DNA, a sintese 
da metionina a partir da homocistema e a conversao do propionil em succinil coen¬ 
zima A, a partir do metilmalonato. A cobalamina da dieta (Cbl), obtida de alimentos 
de origem animal, entra no estomago ligada a proteinas animais. A absorcao requer 
muitos fatores, como o acido gastrico, a proteina Reo fator intrinseco das celulas 
parietais gastricas, alem dos 80 cm distais do ileo para o transporte. Uma interferen- 
cia em qualquer desses pontos pode levar a ma absorcao de vitamina B 12 . A causa 
mais comum de deficiencia de vitamina B p ea ma absorcao decorrente da anemia 
perniciosa, uma condicao na qual os anticorpos sao gerados por celulas parietais do 
estomago, e a liga^ao necessaria a proteinas. No entanto, existem muitas causas que 
devem ser consideradas. 

Do ponto de vista patologico, na degenera<;ao combinada subaguda (DCS) 
existe edema e destrui<;ao da mielina. Assim, a apresenta^ao clinica da DCS e causada 
pela disfun^ao da coluna dorsal, do trato corticospinal lateral e, algumas vezes, do 
trato espinotalamico. Os sintomas iniciais geralmente sao parestesias nas maos e nos 
pes. Essa condicao pode progredir para perda sensorial, marcha ataxica e fraqueza 
distal, particularmente nas pernas. Se a doen<;a nao for tratada, pode evoluir para 
uma paraplegia ataxica. Os achados espedficos ao exame sao perda da sensibilidade 
vibratoria e sensibilidade postural articular, fraqueza, espasticidade, hiper-reflexia e 
respostas extensoras plantares. A sindrome de perda sensorial, assim como paresia 
espastica associada com lesoes patologicas nas colunas dorsais e no trato corticospi¬ 
nal lateral, e conhecida como degeneragao combinada subaguda. Tambem ha efeitos 
sobre outros sistemas organicos, mais precisamente do sistema hematologico com a 
anemia macrocitica. 

Diagnostico diferencial 

As manifestacdes da deficiencia de vitamina B p estao indicadas no Quadro 22.1. O 
diagnostico diferencial de paraplegia espastica progressiva inclui causas degenerati- 
vas, desmielinizantes, infecciosas, inflamatorias, neoplasicas, nutricionais e distur- 
bios vasculares (mielopatia vacuolar associada ao HIV-1, doenca de Lyme, esclerose 
multipla, neurossifilis, neuropatia toxica, ataxia de Friedreich e deficiencia de vita¬ 
mina E). O diagnostico diferencial de DCS e amplo, mas a deficiencia de vitamina 
B p deve ser considerada em qualquer paciente com sintomas sensoriais progressives 
ou fraqueza. 
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Quadro 22.1 • MANIFESTAQOES CLINICAS DA DEFICIENCY DE VITAMINA B 12 


Neurologicas 

• Parestesias 

• Neuropatia periferica 

• Doenca de sistemas combinados (desmielinizagao das colunas dorsais e do trato 
corticospinal) 

Comportamentais 

• Irritabilidade, alteragao da personalidade 

• Leve comprometimento de memoria, demencia 

• Depressao 

• Psicose 

Gerais 

• Palidez cerea de coloragao amarelo-limao 

• Aparencia volumosa, flacida 

• Ictericia leve 

• Pigmentagao da pele manchada em pacientes de pele escura 

Cardiovasculares 

• Taquicardia, insuficiencia cardiaca congestiva 

Gastrintestinais 

• Lingua vermelha, lisa e dolorosa, com perda das papilas, mais pronunciada junto as bordas 

Hematologicas 

■ Anemia megaloblastica; pancitopenia (leucopenia, trombocitopenia) 


Confirmagao laboratorial 

A avaliacao para deficiencia de vitamina B p inclui uma analise direta da vitamina, 
assim como a verificagao do efeito indireto de reagoes anormais, resultando em ni- 
veis metabolicos alterados. As definigoes da deficiencia de Cbl (vitamina B ,) sao 
as seguintes: nivel serico de Clb <150 pmol/L em duas ocasioes distintas OU nivel 
serico de Cbl <150 pmol/L E nivel serico total de homocisteina >13 pmol/L OU 
acido metilmalonico (MMA) > 0,4 pmol/L (na ausencia de insuficiencia renal e de- 
ficiencias de folato e vitamina B 6 ). As manifestagoes hematologicas da deficiencia 
de vitamina B p podem ser imitadas pela deficiencia de folato, mas ela nao imita as 
manifestagoes neurologicas. Niveis altos de MMA e niveis normais de B p indicam 
uma deficiencia funcional, provavelmente decorrente de cofatores anormais necessa- 
rios para a agao da B p . Alem disso, os sistemas de multiplos orgaos e os subsistemas 
afetados sao variaveis de paciente para paciente. 

Os efeitos combinatorios das consequencias anatomicas e fisiologicas da defi¬ 
ciencia de B p envolvem estudos da condugao nervosa e RM. Existem poucos casos de 
RM de DCS. Nesses casos, os achados incluem expansao modesta da medula cervical 
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e toracica, e aumento da intensidade de sinal nas imagens ponderadas em T2, princi- 
palmente nas colunas dorsais e nos tratos piramidais laterals. 

Tratamento 

O tratamento da deficiencia de vitamina B 12 envolve a administra^ao da vitami- 
na em uma forma que contorne os passos patologicos no processo de transporte. 
Isso em geral envolve a administra<;ao da vitamina por via intramuscular, inicial- 
mente para corrigir o armazenamento e, depois, em uma administrate mensal. 
Especificamente, 1.000 pg/dia durante uma semana e, depois, 1.000 pg/semana du¬ 
rante um mes. Depois, 1.000 pg/mes ate a corre^ao da deficiencia ou durante toda a 
vida, no caso de anemia perniciosa. Tambem existem metodos de administrate oral 
que, as vezes, sao eficazes. O tratamento pode reverter ou parar a maioria das seque- 
las da deficiencia de vitamina B p , mas nao todas. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

22.1 Uma mulher de 55 anos apresenta disturbio de marcha e dormencias nas pernas 
e recebeu um diagnostico de deficiencia de vitamina B p . Qual via de adminis¬ 
trate* para suplementa^ao seria mais eficaz na paciente? 

A. Vitamina B p concentrada por via oral. 

B. Administracao de vitamina B 12 por via nasal. 

C. Uma dieta rica em carnes vermelhas. 

D. Administracao de B p por via intramuscular. 

22.2 Um homem de 22 anos apresenta paresia espastica e perda sensorial. Qual ca- 
racterfstica do quadro clinico fara voce suspeitar de deficiencia de vitamina B p ? 

A. Sinais e sintomas graves que se desenvolvem em um dia. 

B. Perda da sensibilidade termica e dolorosa com aumento da sensibilidade 
vibratoria e proprioceptiva. 

C. Fraqueza grave com espasticidade e perda de todas as modalidades sensoriais 
nas pernas, associada com bexiga neurogenica. 

D. Anemia com um volume corpuscular medio (VCM) e celulas polimorfonu- 
cleares hipersegmentadas. 

22.3 Uma mulher de 31 anos e avaliada por seu medico por apresentar queixas neu- 
rologicas. O diagnostico diferencial e deficiencia de vitamina B p versus esclerose 
multipla (EM). Qual das medidas a seguir ajudara a diferenciar a deficiencia da 
vitamina B p da EM? 

A. Perda da sensibilidade vibratoria e propriocepcao no pe. 

B. Sinais de Babinski positivos. 

C. Velocidades de condu^ao nervosa mais lentas. 

D. Aumento de sinal nas imagens medulares ponderadas em T2. 
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RESPOSTAS 

22.1 D. A via de administrate) intramuscular e o metodo de administrate) mais 
confiavel. As outras formas necessitam de alguns aspectos organicos do sistema 

de absorto de B 12 . 

22.2 D. A anemia megaloblastica e o achado caracteristico na deficiencia de vitamina 
B 12 .0 quadro clinico geralmente se desenvolve durante meses, nao dias. Em geral, 
todos os membros estao envolvidos em alguma extensao, e o envolvimento grave 
das pernas e nao dos bravos leva a considerar uma lesao anatomica na medula 
espinal. Alem disso, as sensibilidades vibratoria e articular postural geralmente 
estao mais envolvidas do que as sensibilidades termica e dolorosa. 

22.3 C. A esclerose multipla e um disturbio do sistema nervoso central e nao afeta 
estudos de velocidade de condugao de nervos perifericos. Uma lentificagao da 
conducao nervosa e observada com frequencia na deficiencia de vitamina B p . 


DICAS CLINICAS 


► A deficiencia de vitamina B 12 costuma afetar os nervos perifericos, bem como as colunas 
dorsais e os tratos corticospinais laterais, dando origem a uma sindrome de espasticidade 
com ataxia como resultado da perda da sensibilidade postural articular. No entanto, exis- 
tem muito mais sinais neurologicos, que podem ser observados de forma variavel. 

► Os estudos de condugao nervosa podem apresentar caracterfsticas desmielinizantes e de 
denervagao na deficiencia de vitamina B 12 . 

► A causa mais comum da deficiencia de vitamina B 12 e a anemia perniciosa. 

► A administragao intramuscular de vitamina B 12 e a via mais eficaz para o tratamento dessa 
condigao, e pode reverter ou sustar as caracteristicas neurologicas. 

► A deficiencia de vitamina B 12 esta associada com uma anemia macrocitica. 
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CASO 23 


Uma mulher branca, de 23 anos, esta sendo avaliada por apresentar uma piora 
gradual da visao em seu olho esquerdo ha uma semana. A paciente tambem 
relata dor, pressao e aperto aos movimentos oculares a esquerda, na semana 
passada. Ela nao percebeu alteragoes visuais com atividade ou movimento. A 
paciente nega uma historia de traumatismo, hiperemia, secregao conjuntival ou 
cefaleia. A paciente nao teve episodios similares no passado e nega qualquer 
historia medica ou cirurgica pregressa, assim como alergias sazonais. 0 exame 
revela acuidade de 10/10 no olho direito e 5/10 no olho esquerdo, com redugao 
da percepgao das cores e urn escotoma central no olho esquerdo. 0 exame nao 
mostrou ptose. Suas pupilas eram reativas a luz, contraindo de 4 mm para 2 
mm a direita, mas de 4 mm para 3 mm a esquerda. Os movimentos oculares 
estavam intactos em ambos os olhos, embora a paciente tenha relatado uma 
sensagao de “aperto” durante a abdugao do olho esquerdo. 0 exame com lam- 
pada de fenda e o exame sob dilatagao pupilar foi normal em ambos os olhos, 
sem edema de papila optica. 0 restante do exame neurologico foi normal. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 23: 1 

Neurite optica (NO) 


Resumo: uma paciente destra, de 23 anos, esta sendo avaliada por perda visual unila¬ 
teral dolorosa e subaguda, nao associada com quaisquer sintomas sistemicos ou neu- 
rologicos. Sua visao e 10/10 no olho direito e 5/10 no olho esquerdo, com reduqio 
da percep^ao das cores e escotoma central no olho esquerdo. Suas pupilas reagem a 
luz, no entanto, ela apresenta um defeito pupilar aferente esquerdo, com uma con- 
tra^ao menor a luz em compara<;ao com a pupila direita. Os movimentos oculares 
estao intactos em ambos os olhos, embora a paciente tenha relatado uma sensa<;ao de 
“aperto” no olho esquerdo em abdu^ao. 

• Diagnostico mais provavel: neurite optica (NO). 

• Proximo passo diagnostico: a NO e um diagnostico clinico feito com base na his- 
toria e no exame clinico. A ressonancia magnetica (RM) cerebral deve ser feita de 
forma rotineira, preferivelmente dentro de duas semanas apos o initio dos sintomas, 
para avalia^ao do nervo optico e de outras regioes cerebrais. 

• Proximo passo terapeutico: um esquema curto de metilprednisolona por via 
intravenosa. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Entender o diagnostico diferencial de comprometimento visual monocular. 

2. Descrever a manifesta^ao clinica da NO. 

3. Compreender a rela^ao entre NO e esclerose multipla (EM). 

4. Saber quando e como tratar a neurite optica. 

Consideragdes 

Este caso e tipico de neurite optica (NO), uma condi<;ao inflamatoria e desmielini- 
zante que leva a uma perda visual aguda, geralmente monocular. Pode estar associa¬ 
da com diversos disturbios autoimunes sistemicos, mas a forma mais comum (NO 
desmielinizante aguda) e a mais conhecida, em decorrencia de sua associa^ao com 
esclerose multipla (EM). NO e o quadro clinico de apresenta<;ao da EM em 15 a 20% 
dos pacientes, e ocorre em 50% dos pacientes com EM em algum momento durante 
a evolu^ao da doen^a. O termo neurite optica nao e especifko para EM, podendo ser 
aplicado a outras condicoes inflamatorias e infecciosas que afetam o nervo optico. A 
maioria dos casos de NO desmielinizante aguda ocorre em mulheres (dois ter^os) e, 
normalmente, desenvolve-se em pacientes com idades entre 20 e 40 anos. Em algu- 
mas semanas apos o initio dos sintomas, aproximadamente 90% dos pacientes com 
NO apresentam melhora do quadro visual, chegando a visao normal ou a um com¬ 
prometimento somente marginal. A recuperacao visual pode continuar por meses a 
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um ano. Alguns pacientes apresentam deficits residuais da sensibilidade ao contraste, 
visao de cores, percepgao de profundidade, claridade luminosa, acuidade visual ou 
campo visual. 

A paciente do caso deve consultar um medico, passar por avaliagao neurologica 
cuidadosa e ser submetida a exames de sangue. Exames cerebrals de imagem e pun- 
gao lombar para avaliacao de possivel doenga desmielinizante podem ser necessarios. 
Em contraponto ao caso, em uma crianga jovem que apresentar os mesmos sinais e 
sintomas, devem ser consideradas causas infecciosas e pos-infecciosas de comprome- 
timento do nervo optico como alternativas para a neurite optica, enquanto em um 
paciente mais idoso (> 50 anos), a neuropatia optica isquemica (decorrente, p. ex., 
do diabetes melito ou da arterite de celulas gigantes) e um diagnostico mais provavel 
que a neurite optica. O diagnostico diferencial de neuropatia optica esta resumido 
no Quadro 23.1. 


Quadro 23.1 • CAUSAS DE NEUROPATIA OPTICA 

Neuropatia optica isquemica 

Neuropatia optica isquemica anterior 

Neurite optica 

Esclerose multipla 

Neuromielite optica (doenga de Devic) 

Infecgoes 

Neuroretinite: viroses, toxoplasmose, Bartonella, 
outras 

Meningites (qualquer causa) 

Sifilis, doenga de Lyme 

Inflamatoria 

Parainfecciosa 

Doenca autoimune sistemica: lupus eritematoso 
sistemico, sindrome de Sjogren, outras 
Paraneoplasica 

Sarcoidose 

Genetica 

Neuropatia optica hereditaria de Leber 

Neoplasias (compressivas, infiltrativas) 

Glioma optico 

Meningioma 

Metastase 

Linfoma 

Compressao 

Abscesso 

Aneurisma de arteria carotida-oftalmica 

Pseudotumor orbital 

Pseudotumor cerebral 

Toxica/metaboiica 

Farmacos (etambutol, amiodarona) 

Toxinas 

Deficiencia nutricional (vitamina B 1? B 12 , folato) 
Ambliopia por tabaco/alcool 

Radiagao 

Traumatismo 



(Dados de UpToDate: http://www.uptodate.com/contents/optic-neuritis-pathophysiology-clinical-features-anddiagnosis). 
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ABORDAGEM A | 

Neurite optica 


DEFINigdES 

ESCOTOMA: uma area isolada de visao diminuida dentro do campo visual. O de- 
feito do campo visual na neurite optica caracteriza-se por um escotoma central, que 
e uma area de visao mais baixa, correspondendo ao ponto de fixacao e interferindo 
com a visao central. 

DEFEITO PUPILAR AFERENTE (PUPILA DE MARCUS GUNN): ocorre na NO 
quando o outro olho e sadio e nao apresenta outras patologias. Isso e demonstrado 
quando uma luz brilhante incide alternadamente em um olho e depois no outro. 
A resposta direta a luz e mais lenta no olho afetado. O ambiente deve estar escuro 
e o paciente deve fixar um alvo distante. Quando a luz e dirigida para o olho afeta¬ 
do, a pupila do outro olho (normal) nao se contrai ou contrai menos, significando 
comprometimento do sinal luminoso que trafega de modo aferente (em direQio ao 
sistema nervoso central [SNC]) pelo nervo optico do olho envolvido. No entanto, 
quando a luz incide diretamente no olho normal, nao somente a pupila do olho nor¬ 
mal se contrai, mas a pupila ja dilatada do olho envolvido se contrai, significando que 
os impulsos aferente e eferente da pupila estao normais, e somente o sinal eferente da 
pupila do olho envolvido esta normal (Figura 23.1). 

NEURITE OPTICA ANTERIOR (PAPILITE): e um edema do nervo optico, quando 
restrito a cabe^a do nervo optico, normalmente observado em um tcrco dos pacien- 
tes com neurite optica. Dois tenjos desses pacientes apresentam neurite retrobulbar, 
com um exame fundoscopico normal. A Figura 23.2 mostra papilite com hiperemia 
e edema do disco optico, com borramento das margens discais. 

NEURITE RETROBULBAR: tambem denominada neurite optica posterior. Os pa¬ 
cientes apresentam sintomas em decorrencia do comprometimento do nervo optico, 
mas o nervo optico parece estar normal. 

Epidemiologia 

A incidencia de NO e maior em populates residentes em latitudes mais altas, no 
norte dos Estados Unidos e na Europa Ocidental, sendo mais baixa em regioes pro- 
ximas ao Equador. Nos Estados Unidos, os estudos estimaram que a incidencia anual 
de NO e de ate 6,4 a cada 100.000. A NO ocorre com maior frequencia em brancos, 
sendo incomum em populates negras. Brancos de descendencia norte-europeia de- 
senvolvem NO com frequencia oito vezes maior do que negros e asiaticos. Na Asia, a 
NO e proporcionalmente mais comum em rela^ao a incidencia de EM nos Estados 
Unidos ou na Europa Ocidental. A NO e menos frequente na America do Sul e na 
regiao mediterranea, mas estudos recentes relataram aumento da prevalencia nas ul¬ 
timas decadas. Nos Estados Unidos, a relaQio homens:mulheres para neurite optica 
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A. Ambos os olhos normals 
lluminagao difusa 




5 mm 5 mm 

Reagao normal de ambas as pupilas 


Luz incidindo no olho normal 



B. Olho dlreito anormal 



Defeito 

pupilar 

aferente 



Olho 

normal 


B. Olho dlreito anormal 



Defeito 

pupilar 

aferente 



Olho 

normal 


Figura 23.1 Defeito pupilar aferente 


e de 1:1,8, e a idade media de inicio e de aproximadamente 30 anos, e a maioria dos 
pacientes tem entre 20 e 40 anos. 

ABORDAGEM CLINICA 

A NO geralmente e monocular em sua apresentagao clinica. Em cerca de 10% dos 
casos, os sintomas ocorrem nos dois olhos, seja simultaneamente ou em rapida su- 
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Figura 23.2 Papilite com hiperemia e edema de disco optico, borramento das margens 
discais em urn paciente com neurite optica esquerda. (Reproduzida, com permissao, de 
Andrew G. Lee, MD.) 


cessao. A NO bilateral e mais comum em crianpas com menos de 12 a 15 anos e tam- 
bem em pacientes asiaticos e negros da Africa do Sul. Como os sintomas bilaterais 
sao relativamente incomuns, devem sugerir uma causa alternativa para a neuropatia 
optica. 

Os dois sintomas mais comuns da EM sao perda da visao e dor ocular. A perda 
da visao normalmente se desenvolve ao longo de um periodo de horas a dias, atin- 
gindo o pico em uma a duas semanas. Uma deteriorapao continuada apos esse tempo 
sugere um diagnostico alternativo. A dor ocular ocorre na maioria dos pacientes com 
NO. O initio da dor em geral coincide com a perda da acuidade visual, e melhora 
junto com ela. Outros sinais e sintomas comuns incluem um defeito pupilar aferente 
e escotoma central; porem, quase todos os tipos de defeitos do campo visual foram 
observados em pacientes com NO. No entanto, a papilite com hiperemia e edema do 
disco optico, cintila^oes ou flashes luminosos, frequentemente precipitados com mo- 
vimento ocular, perda da visao de cores e dor aos movimentos oculares sao os sinais 
e sintomas mais comuns da NO. 

Mesmo apos a recupera^ao clinica, os sinais de NO podem persistir. Esses sinais 
em um paciente sem historia de neurite optica podem sugerir uma crise subclini- 
ca previa. Sinais cronicos de NO podem incluir perda visual persistente, deficits na 
visao de cores e atrofia optica. Exacerbates temporarias de problemas visuais em 
alguns pacientes podem ocorrer com aumento da temperatura corporal (fenomeno 
de Uhthoff). Banhos quentes de chuveiro e exercicios sao os precipitantes classicos. 

Durante um seguimento de 10 anos, a EM foi diagnosticada em 38% dos pa¬ 
cientes com um primeiro episodio de neurite optica, que foram incluidos no Optic 
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Neuritis Treatment Trial (ONTT), um estudo multicentrico sobre os efeitos do tra- 
tamento com altas doses de corticosteroides sobre o resultado visual. Recorrencias 
da neurite optica apos um episodio isolado nao sao incomuns. Entre os pacientes no 
grupo placebo do ONTT, o risco de pelo menos uma recorrencia foi de 31% durante 
o periodo de seguimento, e foi maior entre aqueles que desenvolveram EM (48% em 
pacientes com EM contra 24% em pacientes sem EM). 

A RM cerebral (com e sem contraste) em pacientes com NO geralmente nao e 
necessaria para o diagnostico, mas e um preditor poderoso para o desenvolvimento 
de EM pelo paciente. A ausencia de dor ou uma RM cerebral normal sugere um risco 
diminuido. Se o paciente apresenta tres ou mais lesoes em sua RM, o risco aumenta 
de forma significativa. Alem de tres ou mais lesoes na RM sugerindo um risco au- 
mentado para o desenvolvimento de EM, outros fatores que tambem sugerem risco 
aumentado incluem sintomas neurologicos inespedficos previos, aumento das imu- 
noglobulinas ou bandas monoclonais no liquido cerebrospinal (LCS), NO previa e 
exame positivo para antigenos leucocitarios humanos HLA-DR2 ou HLA-B7. 

Etiopatogenia 

A fisiopatologia da NO e a inflama^ao e desmieliniza^ao do nervo optico. Acredita- 
se que a desmielinizacao na neurite optica seja imunomediada, mas o mecanismo 
especifico e os antigenos-alvo sao desconhecidos. A ativa^ao sistemica de celulas T e 
identificada no inicio dos sintomas e precede as alteracoes do LCS. Celulas T periferi- 
cas ativadas migram pela barreira hematencefalica e liberam citocinas inflamatorias 
e outros mediadores inflamatorios, levando a morte neuronal e degeneracao axonal; 
no entanto, com o evento agudo, a perda da mielina excede a perda axonal. Embora 
muitos estudos de EM tenham demonstrado que a desmielinizacao inflamatoria seja 
a marca patologica da doenga apos o evento agudo, a lesao axonal, levando a perda 
axonal, pode levar a um comprometimento neurologico grave e, algumas vezes, irre- 
versivel. A ativagao das celulas B contra a proteina basica da mielina nao e observada 
no sangue periferico, mas pode ser demonstrada no LCS de pacientes com NO. 

Diagnostico 

Em geral, a neurite optica e um diagnostico clinico baseado na historia e nos achados 
do exame. Como importantes achados do exame fundoscopico ajudam a diferenciar 
entre casos tipicos e atipicos de NO, um exame oftalmologico deve ser considerado 
como uma caracterlstica essencial na avaliagao clinica. Pacientes com uma NO tipi- 
ca, de acordo com o ONTT, nao necessitam de exames laboratoriais nem de puncao 
lombar (PL) para fim diagnostico. As indicates de exames laboratoriais dependem 
de outros sintomas do paciente ou da falta deles. A questao e se o paciente apresenta 
uma EM, que frequentemente requer avaliacao completa para excluir outras causas. 
Muitos neurologistas nao solicitam quaisquer exames, mas, em vez disso, seguem o 
paciente. Outros solicitam radiografias de torax, exames de sangue (p. ex., sifilis, do- 
enga vascular do colageno, bioquimica do soro, hemograma completo, velocidade de 
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hemossedimentacao, eletroforese de proteinas no soro) e uma puncao lombar para 
possivel doenga desmielinizante. 

Uma RM com e sem gadolineo normalmente e recomendada para fins prog¬ 
nostics da EM. No ONTT, uma RM cerebral anormal e um forte preditor de EM 
apos uma NO isolada em adultos. Se o paciente tem tres ou mais lesoes em sua RM, 
o risco de desenvolvimento de EM aumenta de forma significativa. Em diversos es- 
tudos, 27 a 70% dos pacientes com neurite optica isolada apresentam achados anor- 
mais em suas RM cerebrais, definidas por duas ou mais lesoes da substantia branca 
nas imagens ponderadas em T2. Um realce de contraste do nervo optico e um achado 
sensivel na NO aguda, relatado em ate 94% dos casos (Figura 23.3). O contraste com 
gadolineo persiste por 30 dias, em media, desde o initio do quadro. Alem disso, em 
casos atipicos (p. ex., dor prolongada ou intensa, falta de recuperagao visual, perda de 
campo visual atipica, evidencia de inflamagao orbital) a RM e usada para caracterizar 
melhor e para excluir outros processos patologicos. 

A analise do LCS geralmente e desnecessaria em pacientes com NO desmielini¬ 
zante tipica. Segundo o ONTT, somente a presenga de bandas oligoclonais esta cor- 
relacionada com o desenvolvimento posterior de EM, mas uma RM de base normal 
foi o melhor preditor de EM. Quando realizada, a analise do LCS com contagem de 
celulas, proteinas e sintese de imunoglobulinas G (IgG), razao de IgG, proteina basica 
de mielina, IgG-k de cadeias leves e bandas monoclonais podem ser uteis para apoiar 
um diagnostic clinico de EM em pacientes com NO tipica. No entanto, pacientes 
com NO atipica podem necessitar uma PL para excluir uma etiologia alternativa para 
a neurite optica. 



Figura 23.3 RM ponderada em Tl, mostrando o nervo optico esquerdo realgado com 
contraste. (Reproduzida, com permissao, de Majdi Radaideh, MD.) 
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Tratamento 

A neurite optica e tratada com corticosteroides por via intravenosa, que aceleram 
a recupera^ao em varias semanas, mas nao tern efeito sobre a fun^ao visual em um a 
tres anos. Os corticosteroides nao tem nenhum efeito sobre a recorrencia da neurite 
optica no olho afetado, mas estudos sugerem que os esteroides reduzem o risco de 
ataques de EM clinica nos primeiros dois anos apos o tratamento em pacientes sem 
EM clinica e que apresentam anormalidades em suas RM no inicio da perda visual. 
O tratamento com prednisona oral isoladamente e em doses padrao demonstrou au- 
mentar as taxas de recorrencia de NO e, portanto, nao e recomendado na NO tipica 
aguda. A imunoglobulina intravenosa (IVIG) e a troca de plasma foram consideradas 
no tratamento da NO aguda, mas resultaram em pouco ou nenhum efeito benefico. 
O tratamento com interferon beta-la, um tratamento aprovado para EM recorrente- 
-remitente, instituido no inicio da neurite optica, pode ser benefico para pacientes 
com lesoes cerebrais na RM, sugerindo alto risco de EM. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

23.1 Um homem de 68 anos apresenta queixas de perda aguda da visao em seu olho 
direito. O exame sugere neurite optica. Qual das condi^oes a seguir tem maior 
probabilidade de estar associada ao quadro? 

A. Arterite de celulas gigantes. 

B. Infec^ao pelo virus da influenza A. 

C. Diabetes melito. 

D. Sifilis. 

23.2 Um homem de 24 anos apresenta neurite optica e fraqueza. Foi feita uma ten- 
tativa diagnostica de esclerose multipla. Qual dos itens a seguir esta associado 
com um risco aumentado para o desenvolvimento de EM? 

A. Uma lesao na RM cerebral. 

B. Bandas oligoclonais no liquido cerebrospinal. 

C. Historia de traumatismo ocular. 

D. Historia de vacinacao recente. 

23.3 Foi confirmado que o paciente da Questao 23.2 e portador de esclerose multipla. 
Qual dos tratamentos a seguir e melhor para sua condi^ao? 

A. Tratamento com imunoglobulina. 

B. Interferon beta-la. 

C. Tratamento hipotermico. 

D. Tratamento com corticosteroides. 

23.4 Qual dos farmacos a seguir pode causar neuropatia optica? 

A. Amiodarona 

B. Eritromicina 

C. Carbamazepina 

D. Fenitoina 
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RESPOSTAS 

23.1 A. A arterite de celulas gigantes pode estar associada a neurite optica em pacientes 
mais idosos, alem da dor temporal a palpacao, dor mandibular a mastigagao 
(claudicagao) e mal-estar. 

23.2 B. Bandas oligoclonais no LCS estao associadas com um risco aumentado de EM. 
A RM pode ser um preditor melhor para EM, caso existam tres ou mais lesoes 
no SNC. 

23.3 B. Interferon beta- la instituido precocemente e o tratamento ideal para neuri¬ 
te optica, diagnosticada na EM, e tem um efeito benefico sobre a evolugao da 
doenca. 

23.4 A. A amiodarona e o etambutol podem causar neuropatia optica. 


DICAS CUNICAS 


► A neurite optica geralmente se apresenta como um comprometimento monocular agudo da 
visao, envolvendo a acuidade, o campo visual, ou ambos. 

► 0 risco de desenvolvimento de esclerose multipla apos um episodio isolado de neurite optica 
foi de 30% em um seguimento de cinco anos, e de 38% em um seguimento de 10 anos. 

► A prevalence da neurite optica e maior em populagoes brancas com descendencia norte- 
-europeia, sendo menor em populagoes africanas, negras ou asiaticas. 

► A neurite optica geralmente esta associada com dor ao movimento ocular. 

► 0 prognostico para um evento unico de neurite optica e bom. A questao e se o paciente ira 
ou nao desenvolver esclerose multipla. Uma RM cerebral (tres ou mais lesoes) indica que 
o paciente tem um risco aumentado. 
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CASO 24 


Um estudante de 24 anos estudava a noite para um exame. Enquanto olhava 
para seu livro-texto, percebeu que seu brago esquerdo e perna esquerda esta- 
vam dormentes. Ele ignorou, ao lembrar que ha seis ou sete meses apresentou 
sintomas semelhantes. Ao levantar-se, percebeu que apresentava falta de equi- 
Ifbrio. Questionou-se sobre quando ja havia apresentado visao borrada e, lem- 
brou-se que ha um ou dois anos apresentou visao borrada, mas se resolveu. 0 
paciente nao tinha consultado um medico anteriormente para qualquer um dos 
sintomas. Ele foi para a cama e decidiu procurar um medico no dia seguinte. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 24: 1 

Esclerose multipla 


Resumo: um homem de 24 anos desenvolveu sintomas neurologicos multiplos e, em 
retrospectiva, reconheceu que teve sintomas multiplos ha um ou dois anos. 

• Diagnostico provavel: esclerose multipla. 

• Proximo passo diagnostico: procurar um medico e submeter-se a uma avalia^o 
neurologica cuidadosa. Exames de sangue, pun<;ao lombar, exames cerebrais de 
imagem e respostas visuais evocadas podem ser indicados. 

• Proximo passo terapeutico: provavelmente, corticosteroides por via intravenosa, 
seguidos por um tratamento imunomodulador, direcionado para melhorar a evo- 
lucao da docnca. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Entender o diagnostico diferencial de esclerose multipla (EM). 

2. Descrever como proceder a avalia^ao de EM. 

3. Compreender o prognostico da EM. 

4. Descrever quando e como tratar EM. 

Consideragoes clmicas 

Este caso mostra um homem jovem que percebe sintomas sugestivos de deficit 
hemissensorial e um disturbio visual afetando o equilibrio. Embora o paciente nao 
tenha sido submetido a uma avalia^ao medica, seus sintomas sugerem o envolvi- 
mento de pelo menos dois locais do sistema nervoso central (SNC), da medula 
espinal ou cerebral contralateral ao lado da dormencia e, possivelmente, de seu 
nervo optico, afetando a visao. A apresentacao do caso tambem e significativa para 
sintomas similares no passado, que se resolveram sem tratamento. Em uma pes- 
soa jovem, presumivelmente sadia, com sintomas de inicio agudo e localizados no 
SNC, separadas no tempo (sintomas agudos e sintomas no passado) e no espa^o 
(nervo optico e cerebro/medula espinal), o diagnostico e de esclerose multipla, ate 
que se prove o contrario. 
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[ ABORDAGEM A 

Esclerose multipla 


DEFINigdES 

ESCLEROSE MULTIPLA: a EM e uma docnca cronica que geralmente come<;a em 
adultos jovens, caracterizada por deficits neurologicos recorrentes, remitentes ou 
progressives. Esses deficits refletem lesoes em areas dispersas do sistema nervoso 
central, que se instalam e podem resolver-se com o passar do tempo. 

ABORDAGEM CLINICA 

Epidemiologia 

A EM e a causa mais comum de incapacidade neurologica em adultos jovens, afe- 
tando mais de 1 milhao de individuos em todo o mundo. Existem entre 250 mil e 500 
mil pacientes com EM nos Estados Unidos.* A EM e mais comum em climas no norte 
da Europa e dos Estados Unidos, com uma prevalencia de cerca de 1 para cada 1.000 
habitantes nessas areas. E mais comum em mulheres do que em homens, na razao de 
2:1, com um pico de incidencia aos 24 anos. Os sintomas costumam come^ar entre 
os 10 e 60 anos. O inicio dos sintomas fora dessa faixa etaria deve levantar suspeita 
de outra doen^a que nao a EM. Dos pacientes com EM, 70% desenvolvem seus sin¬ 
tomas entre os 21 e 40 anos, 12% desenvolvem sintomas entre os 16 e 20 anos, e 13% 
desenvolvem sintomas entre os 41 e 50 anos. 

Estudos investigatorios revelam que o risco de EM esta aumentado em indivi¬ 
duos que nasceram ou residem em zonas temperadas, mas que individuos que nas- 
ceram ou migraram para zonas de baixo risco (i.e., zonas nao temperadas) antes dos 
15 anos apresentam diminui^ao do risco. Isso sugere que a exposi^ao a algum fator 
de risco antes dos 15 anos e importante na genese da EM. Migracao, estudos etnicos 
e estudos em gemeos sugerem que a EM esta relacionada a genetica, assim como a 
fatores ambientais. Se um dos gemeos identicos apresenta EM, existe uma chance de 
30% do outro gemeo apresentar EM. Irmaos de pacientes com EM tern um risco de 
2,6% de EM, seus pais de 1,8% e seus filhos de 1,5%. 

Etiopatogenese 

A EM esta restrita ao SNC e poupa o sistema nervoso periferico de lesoes. A carac- 
teristica patologica da EM e a desmielinizacao focal no cerebro e na medula espinal. 


* N. de R.T. No Brasil, estima-se que existam cerca de 25 mil pessoas com EM (15 pessoas a cada 100 mil), 
sendo que a regiao sudeste apresenta o maior numero de casos diagnosticados. 
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Na EM, areas discretas de mielina danificada, denominadas placas, estao localizadas 
dentro de tecido com aspecto normal. Dentro de cada placa, a mielina danificada 
esta associada com infiltrados inflamatorios de linfocitos e macrofagos, anticorpos 
e deposi<;ao de complemento, microglia ativada e perda de celulas olidendrogliais. 
Decorrente desta associate patologica com inflama^ao e desmieliniza^ao, a EM e 
considerada uma doen^a autoimune. Nao se sabe se a resposta imunologica obser- 
vada nas placas de EM e um processo primario ou secundario, causado por outras 
etiologias, como lesoes infeciosas, toxicas ou metabolicas. A desmieliniza^ao resul- 
tante e a subsequente degenera^ao dos axonios sao responsaveis pela incapacidade 
de pacientes com EM. 

Investigates iniciais indicaram que a progressao da doenca e dirigida por ce¬ 
lulas efetoras CD4+ que se infiltram na barreira hematencefalica e expressam citoci- 
nas pro-inflamatorias que ajudam a ativar a microglia e outras celulas imunologicas. 
Novas areas de pesquisa em encefalomielite autoimune experimental (modelo ex¬ 
perimental da EM) e EM humana identificaram contribuintes previamente desco- 
nhecidos para a patogenese de doen<;as, incluindo a interleucina-17 produtora de 
celulas T-helper 17, celulas B, celulas T CD8+ e celulas T-regulatorias CD4+ e CD8+. 
A investigate sobre os respectivos mecanismos de agao dessas celulas identificou 
novos alvos terapeuticos para combater essa doenca devastadora. 

EVOLUCAO CLINICA 

Existem diferentes padroes clinicos ou tipos de EM: 

1 . Betiigna, compreendendo aproximadamente 20% dos casos, e o tipo menos 
grave de EM. Inclui alguns ataques iniciais leves, com melhora completa dos 
sintomas. A incapacidade e minima ou nenhuma nessa condigao. 

2. EM recorrente-remitente, responsavel por aproximadamente 25% dos casos, 
e caracterizada por inicio subito (horas a dias) de sintomas neurologicos, que 
costumam durar algumas semanas e, entao, resolvem-se, deixando poucos deficits 
ou nenhum. A frequencia dessas recaidas e muito variavel, mas em media uma 
a cada dois anos. Algum grau de deficiencia pode estar presente. 

3. Progressiva secundaria, compreendendo aproximadamente 40% dos casos 
diagnosticados, e caracterizada por uma evolugao inicial recorrente-remitente, 
seguida por um aumento dos ataques, com menos remissoes e remissoes menos 
completas apos cada ataque. A EM pode apresentar agravamento continuo por 
muitos anos e, entao atingir um plato com deficiencia moderada a grave. 

4. Progressiva primaria, responsavel por aproximadamente 15% dos casos, e a 
forma mais incapacitante da EM. O infeio e muito grave e a evolugao e lentamente 
progressiva, sem qualquer melhora dos sintomas. E o tipo menos comum de 
EM. 

5. Recorrente progressiva e rara, sendo caracterizada por doenca progressiva, 
pontuada por recorrencias agudas. 
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6. Smdrotne clinicamettte isolada e caracterizada pelo primeiro evento desmie- 
linizante sugestivo de EM. Ela coloca o paciente em risco de recaidas futuras. 
Alguns pacientes podem desenvolver EM recorrente-remitente e apresentar 
multiplos ataques, enquanto outros nao apresentarao outras evidencias de doen<;a 
desmielinizante. E dificil prever se um determinado indivi'duo vai desenvolver 
EM apos os sintomas iniciais; no entanto, estudos de historia natural mostram 
que o risco de ter um segundo ataque apos 14 anos de seguimento e de 88% se 
a ressonancia magnetica (RM) cerebral inicial tiver qualquer lesao, e somente 
19% caso a RM cerebral seja normal. 

Caracteristicas clmicas 

O initio dos sintomas de EM em geral ocorre durante varios dias e raramente e subi- 
to. Os sintomas iniciais muitas vezes estao relacionados a disfun^ao motora. Os pa¬ 
cientes podem queixar-se de fraqueza nas pernas e, menos comumente, nos bravos. 
Tambem podem queixar-se de queda do pe ou de um dos membros, dificultando a 
marcha ou fazendo-os trope^ar em cal^adas ou sarjetas. Fraqueza e rigidez na EM 
pode refletir um comprometimento do trato corticospinal, o que pode ocorrer em 
30 a 40% dos ataques iniciais em pacientes com EM, estando presente em 60% dos 
pacientes de EM com sintomas cronicos. 

Pacientes com esclerose multipla tambem podem apresentar sintomas senso- 
riais, como formigamentos, sensa^oes de picadas de alfinetes e agulhas, dormencia 
ou sensa<;ao de uma faixa ao redor do tronco. Dos pacientes com EM, 50 a 70% apre¬ 
sentarao queixas sensoriais em algum momento durante sua doen<;a. Os pacientes 
tambem podem apresentar tremor dos membros, ataxia, fala escandida (i.e., disartria 
cerebelar) e balance do cranio ou tronco. A triade de Charcot, que consiste em tre¬ 
mor intencional, disartria e nistagmo, e uma sindrome bastante reconhecida na EM, 
mas ocorre pouco. 

A neurite optica e a neurite retrobulbar, que podem causar borramento vi¬ 
sual, escotomas e diminui^ao da percep^ao de cores, tambem podem ocorrer na EM. 
A neurite optica e o sintoma de apresentarao em 14 a 23% dos pacientes com EM. 
Diplopia, apresentada por 12 a 22% dos pacientes, geralmente e um resultado de 
comprometimento do tronco cerebral. A neuralgia do trigemeo, tambem causada 
por comprometimento do tronco cerebral, caracteriza-se por dores maxilares ou 
mandibulares muito breves, graves e lancinantes. A neuralgia do trigemeo pode ser 
decorrente de outras causas que nao a EM, mas quando esses sintomas ocorrem em 
um adulto jovem, a EM sempre deve ser suspeitada. 

Outro sintoma relacionado ao tronco cerebral e a mioquimia facial, um movi- 
mento semelhante ao movimento de uma minhoca, exibido pelos musculos do pa¬ 
ciente e dificil de ser visto pelo observador. Isso frequentemente envolve os musculos 
orbiculares do olho. Vertigem ocorre em 14% dos pacientes com EM e pode estar as- 
sociada com diplopia, tambem causada pelo comprometimento do tronco cerebral. 

Pacientes com EM podem queixar-se de sensa^oes de eletricidade correndo 
para baixo em sua coluna vertebral, algumas vezes estendendo-se aos seus membros 
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(sinal de Lhermitte). Esse sintoma costuma ser agravado pela flexao da coluna cervi¬ 
cal, e pode levantar suspeita de EM ou outro comprometimento da medula cervical 
superior. Disturbios do humor, incluindo depressao, doen^a bipolar e disforia, ocor- 
rem entre um ter<;o e a metade dos pacientes com EM. Existe discordancia se esses 
disturbios emocionais/comportamentais refletem o processo primario da EM, a rea- 
cao do paciente a sua doenca, ou ambos. Independente disso, os sintomas devem ser 
abordados e tratados de forma adequada. Pacientes com esclerose multipla podem 
experimentar uma deterioracao neurologica subita e transitoria com elevates de 
suas temperaturas corporais. Isso pode ocorrer com febre, esfor^o fisico ou banhos 
quentes. 

Diagnostico 

Os criterios para o diagnostico da EM estao mudando constantemente, em parte de- 
vido aos exames de imagem cerebral e das investigates imunologicas, que sao cada 
vez mais sofisticados. Embora o diagnostico da EM baseie-se no reconhecimento de 
padroes clinicos da doenca, varios estudos laboratoriais sao uteis na confirma^ao do 
diagnostico. Em resumo, se um paciente apresenta sintomas refletindo duas ou mais 
lesoes cerebrais separadas ao longo do tempo e isso for confirmado pelos exames de 
imagem cerebrais, deve-se suspeitar de EM. A RM cerebral ou medular, em especial 
com infusao de gadolineo, ajuda a diagnosticar a EM. A RM cerebral e anormal em 
95 a 99% dos casos de EM recorrente/remitente. As lesoes tipicas da EM sao lesoes 
brilhantes nas imagens ponderadas em T2, especialmente no corpo caloso e em re- 
gioes periventriculares (Figura 24.1). Essas lesoes costumam ser lineares ou ovoides, 



Figura 24.1 RM cerebral ponderada em T2 na esclerose multipla. (Reproduzida, com 
permissao, de Kasper DL, et al. Harrison’s Principles of Internal Medicine, 16th ed. New 
York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2004:2465). 
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com angulos retos em relacao a superficie ventricular, que sao denominadas dedos 
de Dawson, segundo o patologista Dawson Scottish, que descreveu achados similares 
em autopsias. Lesoes na RM maiores do que 5 mm ou lesoes inferiores em relacao 
ao tentorio, em especial no pedunculo cerebral, ajudam a confirmar o diagnostico 
de EM. 

Imagens ponderadas em T1 costumam ser menos sensiveis na deteccao de 
placas desmielinizantes do que as imagens ponderadas em T2. Novas tecnicas de 
imagem cerebral, como a sequencia FLAIR (fluid-attenuated inversion recovery), for- 
necem maior sensibilidade e especificidade para lesoes da substancia branca pela EM. 
As imagens FLAIR detectam duas a tres vezes o numero de lesoes observadas em uma 
imagem ponderada em T2. O N-acetil-aspartato (NAA) tambem auxilia na detec- 
^ao de lesoes de EM. NAA, um marcador para a fun^ao neuronal e axonal, pode ser 
medido por espectroscopia por RM. Os niveis de NAA estao diminuidos em placas 
de EM e tambem podem estar diminuidos em areas aparentemente nao afetadas da 
substancia branca, sugerindo dano axonal. 

A analise do liquido cerebrospinal (LCS) tambem ajuda a diagnosticar a EM. 
Em casos nos quais a ressonancia magnetica e normal ou mostra um padrao que 
e consistente com outros processos patologicos, como isquemia microvascular ou 
infec^ao, esta indicado o exame do LCS. Em 85 a 90% dos casos, o LCS e anormal 
em pacientes com EM. Um indice de IgG elevado, a presen^a de duas ou mais bandas 
oligoclonais e o aumento da proteina basica da mielina apoiam o diagnostico. As 
bandas oligoclonais ocorrem em mais de 90% dos pacientes com EM, mas tambem 
ocorrem em 30% dos pacientes com doenca inflamatoria e infecciosa do SNC, e em 5 
a 10% das outras doempas neurologicas nao inflamatorias. A presen^a de bandas oli¬ 
goclonais no LCS ou um aumento da sintese de IgG nao e especifka para EM e, por 
si so, nao diagnostica a EM. EM e um diagnostico clinico que pode ser apoiado por 
exames de imagem cerebral e investigates do LCS. Aumento de leucocitos tambem 
pode ser observado na EM; no entanto, contagens de leucocitos acima de 50 mm 3 de 
LCS sao raras na EM e devem levar o medico a considerar outros diagnostics. 

Exames eletrofisiologicos das vias visuais e das colunas dorsais da medula espi- 
nal algumas vezes sao uteis na documenta^ao do envolvimento dessas vias, quando 
estudos de imagem ou achados fisicos nao apoiam a impressao clinica. Respostas de 
potencial evocado, nas quais um paciente enxerga estimulos repetidos de claro e es- 
curo em um tabuleiro, enquanto um computador calcula as medias dos potenciais de 
eletrodos colocados sobre o couro cabeludo, sao uteis na avaliacao de pacientes com 
EM. Prolongamento da onda P100 ocorre em mais de 75% dos pacientes com EM. 
Esse disturbio reflete o comprometimento da via entre o nervo optico e o cerebro. 

O diagnostico diferencial de EM e amplo (Quadro 24.1). Muitas condi<;6es di- 
ferentes podem imitar a EM, em decorrencia da desmielinizacao primaria ou secun¬ 
daria de vias do SNC. 

No entanto, a historia clinica, o exame fisico e os estudos diagnostics sao fun- 
damentais para distinguir essas condi<;oes de EM. 
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Quadro 24.1 • DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE ESCLEROSE MULTIPLA 


1. Polineuropatias 

a. Sindrome de Guillain-Barre, incluindo a sindrome de Miller Fisher 

b. Polineurorradiculopatia desmielinizante inflamatoria cronica 

2. Infecgoes 

a. Bacterias: sifilis, tuberculose, doenga de Lyme, Bartonella henselae (febre da arranha- 
dura do gato), micoplasma, doenga de Whipple, brucelose, estreptococo beta-hemoliti- 
co, meningococo 

b. Fungos: aspergilo, histoplasmose, criptococo 

c. Rickettsia (p. ex., febre Q, tifo epidemico) 

d. Protozoario (p. ex., toxoplasmose) 

e. Parasitas (p. ex., toxocariose, cisticercose) 

f. Virus (p. ex., adenovirus, hepatite A, B, citomegalovirus [CMV], Coxsackie B, rubeola, 
varicela, herpes-zoster, herpes-virus simples I, Epstein-Barr [mononucleose infeccio- 
sa], sarampo, parotidite, influenza, virus linfotropico de celula T humana [HTLV-1,2], 
doenga de Creutzfeldt-Jakob, virus JC [leucoencefalopatia multifocal progressiva]) 

g. Virus da imunodeficiencia humana (HIV) ou relacionado a sindrome da imunodeficien- 
cia adquirida (Aids) 

i. Neurite optica primaria relacionada ao HIV 

ii. Sifilis 

iii. Doenga da arranhadura do gato ( Bartonella henselae ) 

iv. Criptococo 

v. Histoplasmose 

vi. Citomegalovirus 

vii. Herpes-zoster 

viii. Hepatite B 

ix. Toxoplasmose 

h. Pos-vacinagao (p. ex., variola, tetano, raiva, influenza, hepatite B, reagao cuta¬ 
nea de Mantoux a tuberculina, bacilo de Calmette-Guerin [bCG], vacina triplice 
sarampo-caxumba-rubeola) 

i. Infecgao ou inflamagao focal 

i. Sinusite paranasal 

Ii. Pos-infecgao 

iii. Otite maligna externa 

3. Inflamagao e doenga sistemica 

a. Doenga de Behget 

b. Doenga inflamatoria intestinal 

c. Sindrome de Reiter 

d. Sarcoidose 

e. Lupus eritematoso sistemico 

f. Sindrome de Sjogren 

g. Doenga mista do tecido conectivo 

h. Artrite reumatoide 

4. Doengas vasculares 

a. Doenga microvascular cronica (leucoaraiose) 

b. Vasculite primaria do sistema nervoso central 

c. Acidente vascular encefalico 


( Continua ) 
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Quadro 24.1 • DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE ESCLEROSE MULTIPLA 
( continuagao) 


5. Doengas hereditarias 

a. Adrenoleucodistrofia 

b. Leucodistrofia metacromatica 

c. Disturbios mitocondriais 

d. Doenga de Wilson 

e. Doenga de Alexander 

f. Doenga de Fabry 

6. Nutricionais 

a. Deficiencia de vitamina B 12 

7. Processos malignos 

a. Linfoma primario do sistema nervoso central 

b. Sindromes paraneoplasicas 

8. Miscelanea 

a. Febre familiar do Mediterraneo 

b. Picada de abelha ou vespa 

c. Mordida de cobra 

d. Neurite optica pos-parto 

e. Neuromielite optica (doenga de Devic) 

f. Neuromielite optica recorrente com endocrinopatias 

g. Outras 


Tratamento 

O tratamento de pacientes com EM deve ser individualizado para cada paciente es- 
pecifico, dependendo dos problemas e das necessidades particulares. O tratamento 
deve ser focalizado na doenga e nos sintomas associados. 

O tratamento primario pode consistir de esteroides por via intravenosa, pri- 
mariamente empregados durante os ataques agudos. Os esteroides nao mostraram 
diminuir o risco de ataques futuros ou alterar a historia natural da doenga, mas 
estao indicados para acelerar a recuperagao de um ataque agudo. Agentes imuno- 
moduladores ou tratamentos modificadores da doenga podem ser usados para mo- 
dificar a evolugao da EM e, portanto, sao usados em uma base cronica progressiva. 
Estes agentes incluem o interferon 0-la, interferon [3-lb, um polipeptideo sintetico 
de proteina basica mielina, acetato de glatiramer, anticorpo monoclonal natalizu- 
mabe, que impede celulas T autorreativas atravessarem a barreira hematencefalica, e 
fingolimode, um analogo estrutural da esfingosina, que tem como alvo os receptores 
de esfingosina-1-fosfato e impede a migragao dos linfocitos de orgaos linfoides pri¬ 
maries para a periferia. 

Interferons podem funcionar alterando as celulas T e vedando a barreira he¬ 
matencefalica contra a sua entrada no SNC, enquanto o acetato de glatiramer pode 
impedir a ativagao e diferenciagao de celulas T alvo da mielina. Os interferons sao 
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injetados subcutaneamente ou por via intramuscular e, de modo geral, sao bem tole- 
rados. Efeitos colaterais comuns incluem sintomas semelhantes ao resfriado e reaches 
no local da injecao. Acetato de glatiramer e injetado por via subcutanea e seus efeitos 
laterais incluem um nodulo no local da injecao, febre, calafrios e dores, que desapa- 
recem em 30 minutos. Natalizumabe e administrado por via intravenosa a cada 28 
dias. O efeito adverso mais grave relatado com natalizumabe e uma infec^ao viral 
oportunista, causando leucoencefalopatia multifocal progressiva (PML). 

Fingolimode e o primeiro farmaco oral modificador da doenca, aprovado 
pela Food and Drug Administration (FDA) para pacientes selecionados, com EM 
recorrente-remitente altamente ativa. Em ensaios clinicos limitados, Fingolimode 
geralmente foi seguro e bem tolerado. No entanto, uma experiencia clinica adicional 
e necessaria para determinar de maneira ampla o perfil de seguran^a em longo prazo 
do fingolimode, em especial no que diz respeito a quaisquer eventos adversos poten- 
cialmente graves ou fatais. 

Esses agentes podem afetar a taxa de reincidencia, a progressao lenta da incapa- 
cidade e evitar o acumulo ou o onus das lesoes na RM. Alem disso, duas formulates 
de interferon de conversao retardada em pacientes de EM clinicamente definida, em 
pacientes com sindromes clinicamente isoladas, sugestivas de EM. Como o dano axo¬ 
nal levando a incapacidade neurologica irreversivel esta presente no inicio da doenca, 
o tratamento imunomodulador deve ser iniciado o mais cedo possivel. 

A insuficiencia de vitamina D mostrou estar associada com aumento da sus- 
cetibilidade a EM, mas ate recentemente nao estava claro se a vitamina D tambem 
influencia o prognostico da doenca. Na encefalomielite autoimune experimental, um 
modelo de camundongo da EM, a administrate de vitamina D reduziu a gravidade 
da doenca. Mais recentemente, estudos de EM de inicio pediatrico e adulto demons- 
traram que entre os pacientes com EM estabelecida, aqueles com niveis mais baixos 
de vitamina D, apresentam risco mais alto para recorrencia subsequente. Esses dados 
observacionais apoiam fortemente estudos clinicos randomizados de suplementa^ao 
de vitamina D na EM. 

Mitoxantrona intravenosa, um agente antineoplasico imunomodulador, tam¬ 
bem demonstrou melhorar a incapacidade neurologica e retardar a progressao de 
EM em pacientes com doenca recorrente-remitente grave ou doenca secundaria pro¬ 
gressiva; no entanto, seu papel terapeutico tern sido limitado em decorrencia de seu 
efeito cardiotoxico e mielossupressor. Outros agentes imunossupressores, incluindo 
a ciclofosfamida, metotrexato, rituximabe e ciclosporina, demonstraram um benefi- 
cio clinico em pacientes com piora da doenca. 

Tratamento sintomatico 

O tratamento sintomatico para a EM pode incluir repouso fisico e emocional, trata¬ 
mento fisico, amantadina ou modafinil para fadiga, medicacao anticolinergica para 
disfun^ao vesical, baclofeno ou tizanidina para espasticidade, inibidores seletivos da 
recaptacao da serotonina (ISRS) para disturbios do humor e clonazepam ou acido 
valproico para tremor cerebelar. 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

24.1 Um homem de 28 anos apresenta visao dupla e fraqueza nas pernas. Existe 
suspeita de EM. Qual dos achados a seguir sera consistente com o diagnostico? 

A. Bandas oligoclonais no liquido cerebrospinal. 

B. Aumento de N-acetil-aspartato na espectroscopia por RM. 

C. Condugao nervosa periferica anormal na eletromiografia (EMG)/estudos 
da velocidade de condugao nervosa (VCN). 

D. Contraste menmgeo na RM cerebral contrastada. 

24.2 Um homem de 33 anos apresenta exacerbates da fraqueza. O paciente tern 
diagnostico de EM. Qual dos achados a seguir e consistente com o diagnostico? 

A. O diagnostico de EM baseia-se em lesoes clinicas separadas em tempo e 
espago. 

B. Bandas oligoclonais no LCS sao especificas de esclerose multipla. 

C. Esteroides sao efetivos na melhora do curso da doenca. 

D. Existe um disturbio genetico bem caracterizado no cromossomo 11. 

24.3 O mesmo paciente da Questao 24.2 apresenta uma doenca significativamente 
progressiva. Qual dos tratamentos a seguir tern maior probabilidade de ser util 
para seus sintomas de fraqueza? 

A. Mitoxantrona. 

B. Tratamento com corticosteroides. 

C. Plasmaferese. 

D. Tratamento com imunoglobulinas. 

RESPOSTAS 

24.1 A. Bandas oligoclonais estao presentes no LCS em ate 90% dos pacientes com EM. 

24.2 A. Exacerbates clinicas separadas em tempo e espago sao as caracteristicas no 
diagnostico de EM. 

24.3 A. Mitoxantrona e util para doenca secundaria progressiva. 


DICAS CLINICAS 


► Uma idade precoce de inicio da doenga geralmente esta associada com formas benignas ou 
recorrentes-remitentes da EM. 

► Comprometimento visual, rigidez e fraqueza sao sintomas de apresentagao frequente na EM. 

► Pacientes com EM podem apresentar lesoes nas RM cerebrals sem queixas clinicas asso- 
ciadas diretamente a essas lesoes. 

► Bandas oligoclonais tambem sao encontradas no lupus eritematoso sistemico, na neurosar- 
coidose, na panencefalite esclerosante subaguda (PEES), na hemorragia subaracnoidea, na 
sifilis e no linfoma do SNC. 

► Os sintomas de EM parecem piorar com a elevagao da temperatura ou febre. 
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CASO 25 


Um estudante universitario de 20 anos estava jogando sinuca tarde da noi- 
te. Ha tres semanas, ele apresentou uma doenga viral, mas seus sintomas se 
resolveram. Subitamente, na sala de jogos, ele desenvolveu cefaleia, nausea, 
confusao e queixou-se de fraqueza em ambas as pernas. Ele perdeu o controle 
do esfincter vesical e apresentou incontinencia urinaria. Seu colega de quarto o 
levou para a enfermaria, para avaliagao. Ao exame, o paciente estava letargico, 
com dificuldades na tala. Os sinais vitais eram estaveis e ele estava afebril. Ao 
exame neurologico havia fraqueza nas extremidades inferiores, mas ele era ca- 
paz de ficar em pe. Sua marcha era instavel e o paciente necessitava de auxflio 
para deambular. Seus reflexos estavam difusamente aumentados, com extensao 
bilateral do halux. 0 paciente foi internado para avaliagao e tratamento. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o prognostico para esta condigao? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 25: ] 

Encefalomielite disseminada aguda 


Resumo: um homem de 20 anos desenvolveu sintomas neurologicos multiplos tres 
semanas apos uma doen^a viral. Subitamente, queixou-se de cefaleia e nausea e apre- 
sentou sintomas de confusao e comprometimento medular (i.e., fraqueza nas extre- 
midades inferiores, incontinencia urinaria, nivel sensorial). 

• Diagnostico mais provavel: encefalomielite disseminada aguda. 

• Prognostics muito bom. 

• Proximo passo terapeutico: considerar corticosteroides intravenosos, plasmaferese 
e imunoglobulina por via intravenosa. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer o diagnostico diferencial da encefalomielite disseminada aguda. 

2. Entender a avalia^ao da encefalomielite disseminada aguda. 

3. Compreender o prognostico da encefalomielite disseminada aguda. 

4. Saber quando e como tratar a encefalomielite disseminada aguda. 

Consideragdes 

O paciente apresenta uma encefalomielite disseminada aguda. A encefalomielite dis¬ 
seminada aguda (EMDA) e uma doen^a monofasica, associada a cefaleia, a confusao 
e a comprometimento medular apos uma doen^a viral. Essa patologia apresenta sin¬ 
tomas neurologicos multiplos decorrentes do envolvimento do tronco cerebral, da 
medula espinal, dos nervos opticos, do cerebro e/ou do cerebelo. EMDA geralmente 
segue uma infec^ao ou vacina^ao, especialmente em crian<;as. Um quarto dos pacien- 
tes com EMDA desenvolve esclerose multipla (EM), levando a uma dificuldade de 
diferencia<;ao do primeiro ataque de EM e EMDA. No entanto, EMDA costuma ser 
monofasica e tern um prognostico de longo prazo favoravel. Devem ser feitas resso- 
nancia magnetica (RM) cerebral e pun^o lombar. 

ABORDAGEM A j 

Encefalomielite disseminada aguda 

DEFINICOES 

ENCEFALOMIELITE DISSEMINADA AGUDA (EMDA): EMDA e uma sindrome 
monofasica aguda, provavelmente causada por dcsmielinizacao inflamatoria imuno- 
mediada. Esta associada com frequencia a imuniza^ao, vacinai;ao ou doen^a pos-viral. 
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ENCEFALOMIELITE HEMORRAGICA NECROSANTE AGUDA (EMHNA): 

EMHNA e uma forma hiperaguda de EMDA, com causa e sintomas similares. 

ABORDAGEM CLINICA 

Etiologias e apresentagao clinica 

EMDA pode ocorrer como uma complica^ao pos-infecciosa em 1:400 a 1:2.000 pa- 
cientes com sarampo, 1:600 pacientes com parotidite, 1:10.000 pacientes com vari- 
cela e 1:20.000 pacientes com rubeola. E uma complica^o pos-vacinaijao em 1:63 a 
1:300.000 pacientes vacinados contra variola e tambem pode ocorrer apos outras va- 
cina^oes. EMDA tambem pode ocorrer apos difteria (tetano), coqueluche e rubeola. 

EMDA e uma doen^a monofasica, caracterizada por sinais e sintomas neuro- 
logicos multiplos, refletindo um comprometimento do tronco cerebral, da medula 
espinal, do cerebro, dos nervos opticos e do cerebelo. Os sintomas aparecem subita- 
mente uma a tres semanas apos a infeccao e podem incluir cefaleia, nausea, vomito, 
confusao e pode progredir para obnubila^ao e coma. 

Alem dos sintomas de EMDA, os pacientes podem apresentar hemiparesia, 
comprometimento hemissensorial, ataxia, neurite optica, mielite transversa, crises, 
mioclonias e perda de memoria. Quando a EMDA segue uma parotidite, a doen^a 
normalmente se apresenta com ataxia cerebelar. 

E provavel que EMDA seja uma doen^a autoimune mediada por celulas T, cujo 
alvo sao antigenos da mielina e oligodendrocitos, possivelmente proteina basica mie- 
lina. Uma infeccao viral, ja foi implicada causando a subsequente hiporregula^ao das 
celulas T CD4+ supressoras, ativando celulas T auxiliares mielina-reativas. 

A neuropatologia da EMDA consiste em mielinopatia inflamatoria perivenular, 
com ingurgitamento das veias na substancia branca cerebral. Existe edema perivascu¬ 
lar com infiltra<;ao mononuclear significativa, principalmente linfocitos e macrofa- 
gos. O achado primario e uma desmieliniza^ao perivenular, poupando relativamente 
os axonios (Figura 25.1). 

O diagnostico de EMDA focaliza, primariamente, a apresentacao clinica de 
uma doen^a monofasica. Os achados do liquido cerebrospinal (LCS) podem ser 
anormais, mas nao sao especificos de EMDA (p. ex., pleiocitose mononuclear, pro¬ 
teina levemente aumentada). A RM cerebral revela substancia branca hiperintensa, 
sinais ponderados em T2 e contraste nas imagens ponderadas em T1 (Figura 25.2). 
As lesoes variam em tamanho e decorrencia de edema significativo associado. As 
lesoes descritas sao mais extensas e simetricas ou assimetricas, e frequentemente 
estao localizadas na substancia branca cerebral subcortical periferica. Lesoes no 
talamo sao mais descritas na EMDA do que na EM, e pode ser um achado util que 
sugere EMDA. 

O diagnostico diferencial de EMDA e o mesmo apresentado no Caso 24 para 
EM. O fato da EMDA ser monofasica, enquanto a EM nao costuma ser, e o claro es- 
pa^o de tempo de bem-estar durante varias semanas apos uma doenca viral ajudam, 
respectivamente, a diferenciar EMDA de EM e um episodio viral agudo. 
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Figura 25.1 Coloragao hematoxilina-eosina mostrando inflamagao perivenular na EMDA. 
(Reproduzida, com permissao, de Suzanne Z. Powell, MD.) 


O prognostico da EMDA e muito bom. No entanto, aproximadamente um 
quarto (e ate um tergo) desses pacientes apresentara recaidas subsequentes apos a 
doenga aguda. Se ocorrer uma recaida, o medico deve suspeitar de EM. 

Tratamento 

Nao existe tratamento especifico para EMDA. O tratamento e sintomatico e de apoio. 
Em casos graves, e importante manter as fungoes vitais, manter o equilibrio hidro- 
eletrolitico e evitar pneumonia, infecgao urinaria e ulceras de decubito. Em alguns 
pacientes com EMDA, os medicos prescrevem altas doses de corticosteroides por via 
intravenosa, para encurtar a duragao da doenga. Existe controversia sobre a efkacia 
da plasmaferese ou da administragao de imunoglobulina por via intravenosa. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

25.1 Selecione a combinagao de sinais ou sintomas que ajudam a diferenciar EMDA 
de um primeiro ataque de EM. 

A. Bandas oligoclonais no LCS, sintomas recorrentes, historia positiva para 
vacinagao. 

B. Historia positiva de vacinagao, lesoes talamicas, confusao mental. 

C. Pleiocitose no LCS, sintomas recorrentes, historia de vacinagao positiva. 

D. Exposigao viral recente, confusao mental, ataxia tardia. 

25.2 Uma mulher de 43 anos foi diagnosticada como portadora de fraqueza extrema 
nos membros inferiores, causada por uma encefalomielite disseminada aguda. 
Qual dos itens a seguir e o melhor tratamento para essa condigao? 
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A. Interferon beta- lb. 

B. Tratamento com corticosteroide. 

C. Amantadina. 

D. Tratamento com imunoglobulinas. 

25.3 Um homem de 33 anos apresenta fraqueza das extremidades inferiores e incon¬ 
tinentia urinaria aproximadamente duas semanas apos uma doenca viral. Qual 
dos itens a seguir e provavelmente o mais presente? 

A. Perda auditiva neurossensorial. 

B. Ataxia. 

C. Paralisia do nervo facial. 

D. Zumbido. 

RESPOSTAS 

25.1 B. Na ausencia de um marcador biologico, a distingao entre EMDA e EM nao 
pode ser feita com certeza no momento da primeira apresentagao. No entanto, 
certas caracteristicas sao mais indicativas de EMDA e incluem um prodromo 
viral ou exposigao recente a vacina, ataxia de inicio precoce, grande numero de 
lesoes na RM, envolvimento da substantia cinzenta profunda, em especial talamo 
e ausencia de bandas oligoclonais. 

25.2 B. O tratamento padrao de pacientes com EM e feito com interferon beta-lb e 
outras terapias imunomoduladoras. Os corticosteroides podem ajudar a reduzir 
a duragao e a gravidade dos sintomas em pacientes com EMDA. O tratamento 
com gamaglobulina por via intravenosa permanece controverso. 

25.3 B. Embora os pacientes com EMDA possam apresentar hemiparesia, compro- 
metimento hemissensorial, ataxia, neurite optica, mielite transversa, crises, 
mioclonias e perda de memoria, a perda auditiva neurossensorial nao e uma 
complicagao dessa doenca. 


DICAS CLINICAS 


► A encefalomielite disseminada aguda e uma “doenga rara”, que afeta menos de 200 mil 
pessoas nos Estados Unidos. 

► A etiopatogenia da EMDA e multifatorial. Em um grupo de pacientes geneticamente susce- 
tiveis a esses disturbios, o sistema imunologico e provocado para reagir a mielina por meio 
de um desencadeador ambiental, seja por uma vacina ou por um virus, desencadeando 
uma cascata de eventos que causam a EMDA. 

► Foram descritos episodios recorrentes de EMDA, que normalmente sao desencadeados por 
infecgoes. E possivel que episodios recorrentes de EMDA sejam episodios multiplos de EM. 

► Na ausencia de um marcador biologico, a diferenciagao de EMDA de uma apresentagao 
inicial de EM pode ser, as vezes, impossivel. 
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CASO 26 


Um homem de 28 anos vai a emergencia com queixa de cefaleia e nausea ha 
48 horas. A cefaleia situa-se primeiramente na regiao frontal e occipital, e esta 
associada com nausea leve. 0 paciente tomou varios analgesicos vendidos sem 
receita medica, sem melhoria da cefaleia. A intensidade da dor vem aumentan- 
do desde que procurou a avaliaqao, pois nao era mais capaz de tolera-la. Seu 
unico sintoma alem da nausea e uma sensaqao de aperto nos ombros e no pes- 
cogo. Ele nao teve quaisquer doengas e nao existe historia de traumatismo cra- 
niano. Ao exame, apresenta 32,8°C de temperatura, pressao arterial de 110/68 
mmHg e pulso de 100 bpm. Ele esta acordado, alerta e totalmente orientado. 
Seu Miniexame do estado mental (MEEM) e normal; no entanto, ele percebe 
que esta levando muito tempo para responder as perguntas. Seu exame geral 
e significativo pela presenqa de um sinal de Kernig, sem qualquer evidencia de 
erupqao cutanea. 0 sinal de Brudzinski esta ausente. Os nervos cranianos sao 
normals, exceto pela presenqa de um nistagmo horizontal bilateral. Seu exame 
motor, sensorial e os exames cerebelares sao normals. Os reflexos tendinosos 
profundos sao hiperativos, embora sem evidencia de um sinal de Babinski. E 
realizada uma tomografia computadorizada (TO de cranio sem contraste, que 
foi interpretada como normal. E importante notar que sua cefaleia e pior agora 
do que quando ele chegou a emergencia. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o melhor passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 26: ] 

Meningite viral 


Resumo: um homem de 28 anos, sadio, apresenta uma historia de cefaleia com inten- 
sidade crescente ha 48 horas. Os sintomas associados incluem nausea e lentidao para 
responder a perguntas. O exame chama a aten^ao pela presence de sinal de Kernig, 
nistagmo horizontal e hiper-reflexia generalizada. 

• Diagnostico mais provavel: meningite viral. 

• Melhor passo diagnostico: punipio lombar. 

• Proximo passo terapeutico: instituir antibioticos e aciclovir por via intravenosa. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a aprescntacao clinica de meningite. 

2. Aprender a desenvolver uma estrategica diagnostica para o diagnostico de 
meningite e conhecer os achados do liquido cerebrospinal (LCS) na meningite 
bacteriana e viral. 

3. Entender a estrategica para meningite na emergencia. 

Consideragdes 

Um quadro clinico de uma cefaleia progressivamente mais intensa, com nausea, fe- 
bre ou lentidao para responder perguntas deve alertar o medico para meningite ou 
encefalite. A p resen ca de rigidez de nuca e de sinal de Kernig e consistente com me¬ 
ningite. Uma pun^ao lombar, associada a um exame do LCS, e a melhor maneira de 
determinar a etiologia da meningite e para diferenciar entre uma etiologia bacteriana 
ou viral. Embora exames de LCS sejam fundamentals para identificar a causa da 
meningite, uma TC ou uma ressonancia magnetica (RM) cerebral e feita preferen- 
cialmente antes da pumpTo lombar. Embora a ressonancia magnetica ofereca melhor 
resolu^ao do que a TC, esses exames nem sempre estao disponiveis. O exame de 
escolha entre as duas modalidades esta baseado na facilidade e rapidez de sua execu- 
<pio. A importancia dos exames por imagem e ajudar a excluir aumento da pressao 
intracraniana, causada pelo comprometimento da drenagem do LCS ou uma lesao 
ocupando espa<;o. Achados neurologicos focais ou a presenca de papiledema re- 
querem a execu^ao de um exame de imagem. Uma vez determinado que o risco de 
herniacao e baixo, realiza-se uma puncao lombar. A analise da pun^ao lombar deve 
incluir a pressao inicial e final e exames do LCS para glicose, proteina e contagem de 
celulas com diferencial, coloracao de Gram, cultura, agluLinacao do latex, rea^ao em 
cadeia da polimerase (PCR) para herpes-virus simples (HSV), transcriptase rever- 
sa (RT)-PCR enteroviral (EV), VDRL para sifilis (VDRL) e o armazenamento de 
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amostra do LCS para exames adicionais. Outros exames a considerar incluem exa- 
me bioqmmico completo (um total de 20 itens analisados), hemograma completo 
com diferencial e plaquetas, rclacao internacional normalizada (INR)/tempo de 
protrombina (TP)/tempo de tromboplastina parcial (TTP), HIV e hemoculturas. 
No entanto, se houver demora na obtencao do exame de imagem, deve ser colhido 
material para hemocultura do paciente e um tratamento emplrico com antibioticos 
por via intravenosa deve ser iniciado imediatamente. A escolha inicial de antibioticos 
e, normalmente, uma cefalosporina de terceira gera^ao, como ceftriaxona ou cefota- 
xima associada a vancomicina, dexametasona por via intravenosa (IV) e aciclovir por 
via IV. Eles devem ser administrados apos a coleta de sangue e LCS, ou mesmo que 
haja demora na obtencao de uma pum;ao lombar. 


f ABORDAGEM A 

Suspeita de meningite 


DEFINigdES 

MENINGITE: inflama^ao das membranas que envolvem o cerebro e a medula espi- 
nal (meninges), causada por muitos microrganismos diferentes. 

SINAL DE KERNIG: incapacidade de extensao completa do membro inferior, quan- 
do o quadril esta flexionado na posi^ao supina. E causado por rigidez grave nos gran- 
des musculos extensores, decorrente de inflamacao das raizes lombossacras. 

SINAL DE BRUDZINSKI: flexao do pesco^o causa uma flexao involuntaria das co- 
xas e pernas. 

AGLUTINA(;AO DE PARTICULAS DO LATEX: um teste no qual um anticorpo 
ou antigeno reveste a superficie de particulas de latex (latex sensibilizado). Quando 
uma amostra contendo o antigeno ou anticorpo especifico e misturada com o latex 
sensibilizado, de aparencia leitosa, nota-se uma aglutina^ao visivel. E utilizado para 
detectar o Haemophilus influenzae tipo b, Streptococcus pneumoniae e Neisseria me¬ 
ningitidis A, B, C e antigenos soluveis. 

HSV PCR: a reatjao em cadeia da polimerase e uma tecnica molecular que permite 
que uma pequena quantidade de DNA seja replicada e amplificada. Neste caso, o 
DNA do HSV e detectado. HSV PCR para o LCS tern uma sensibilidade estimada de 
95% e uma especificidade de quase 100%. 

RT-PCR EV: rcapao em cadeia da polimerase da transcriptase reversa enteroviral e 
uma tecnica na qual o cDNA e feito a partir do RNA por meio da transcricao reversa. 
Entao, o cDNA e replicado e amplificado por protocolos padrao de PCR. Neste caso 
em particular, podem ser detectados varios virus pertencentes a familia dos entero¬ 
virus. 

NISTAGMO: um movimento ocular oscilatorio, rapido e involuntario. 
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ABORDAGEM CLINICA 

Etiologia 

As causas mais comuns da meningite viral, nos Estados Unidos, sao virus da fami- 
lia dos enterovirus. Aproximadamente 75 mil casos de meningite por enterovirus 
ocorrem nos Estados Unidos a cada ano. Coxsackie A9, B3-5 e ecovirus 4, 6, 7, 8, 
11, 18 e 30 sao as cepas mais comuns. A infec^ao e disseminada pela via fecal-oral, 
embora a dissemina<;ao pela via respiratoria seja raramente observada. Epidemias 
podem estar associadas com faringite ou gastrenterite e ocorrem no final do verao 
e inicio do outono. Pode existir um exantema viral. Outras causas de meningites 
virais incluem HSV, arboviroses (virus da encefalite de Saint Louis, virus do Nilo 
Ocidental, virus da encefalite japonesa, virus da encefalite equina do leste, virus da 
encefalite equina do oeste, virus de La Crosse), arenaviroses e retroviroses. Os arbo¬ 
virus sao transmitidos aos humanos por artropodes, mais comumente mosquitos 
ou carrapatos. 

A meningite bacteriana, por sua vez, costuma ser mais grave e tern uma mor- 
bidade e taxa de mortalidade mais elevada, quando comparada com a meningite 
viral. A incidencia de meningite bacteriana e de aproximadamente 3 a 5 a cada 100 
mil habitantes por ano nos Estados Unidos. Anualmente, sao relatados 2 mil obitos 
por meningite bacteriana nos Estados Unidos. A frequencia relativa de especies bac- 
terianas como causa de meningite varia com a idade. Durante o periodo neonatal, a 
Escherichia coli, a Listeria monocytogenes e os estreptococos do grupo B sao respon- 
saveis pela maioria das causas de meningite neonatal. Apos o periodo neonatal, H. 
influenza, S. pneumoniae e N. meningitidis sao responsaveis por 80% dos casos. Em 
1987, a ampla vacina^ao contra H. influenza tipo B levou a uma redu^ao acentuada 
da meningite causada por esse patogeno em crian<;as. Pneumonia estreptococica e 
meningite por Neisseria sao, atualmente, as principais causas de meningite apos o 
periodo neonatal. 

Apresentagao clinica e avaliagao 

Sintomas tipicos de meningite incluem a triade classica de cefaleia, febre e rigidez 
de nuca. Outros sintomas incluem fotofobia (dor no olho ou sensibilidade a luz), 
nausea, vomito, mialgia, confusao, depressao do nivel de consciencia (de letargia a 
coma), crises e deficits neurologicos focais, como paralisia de nervo craniano, hemi- 
paresia ou disfagia, decorrente de acidentes vasculares encefalicos isquemicos causa- 
dos por trombose secundaria ou inflama^ao dos vasos cerebrais. 

Durante a avaliagao de pacientes com meningite e crucial diferenciar entre me¬ 
ningite bacteriana, viral ou outra. Certos achados ao exame clinico podem apontar 
para uma infeccao bacteriana e menos para uma viral. Por exemplo, a presenca de 
febre muito alta ou erup^ao cutanea papular ou macular disseminada, ou a presen- 
ca de purpura ou equimose sugere uma infeccao bacteriana, como a meningite por 
Neisseria. Estudos do LCS, no entanto, sao mais definitivos e permitem a diferencia- 
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gio entre meningite viral e bacteriana. Os estudos do LCS na meningite viral revelam 
uma pressao inicial elevada, glicose normal, aumento da contagem de leucocitos no 
LCS de 200 a > 1.000 leucocitos/pL, com mais de 50% de celulas polimorfonucleadas. 
No entanto, nas primeiras 24 horas de infec^ao, ate 90% dos leucocitos podem ser 
celulas polimorfonucleadas. As culturas virais do LCS apresentam uma sensibilidade 
relativamente baixa e pouca capacidade de crescimento. Alem disso, a sua utilidade 
clinica e limitada pela quantidade de tempo necessario para o crescimento de um en¬ 
terovirus (dias a semanas). A RT-PCR EV do LCS tern uma especificidade de 100% e 
uma sensibilidade de 95%. Os resultados em geral estao disponiveis em quatro horas. 

Os estudos do LCS na meningite bacteriana revelam uma pressao inicial eleva¬ 
da (acima de 200 mmH 2 0), proteina alta de 100 mg/dL a 500 mg/dL (normal 15 mg/ 
dL a 45 mg/dL), glicose diminuida (menos de 40% de glicose no soro) e pleiocitose 
(100 a 10.000 leucocitos/pL; normal de < 5) com 60% ou mais de leucocitos poli- 
morfonucleares. Dos casos de meningite bacteriana, 60% apresentaram uma Colo¬ 
rado de Gram positiva, e aproximadamente 75% apresentarao uma cultura de LCS 
positiva. 

Hemoculturas identificarao o microrganismo causador da meningite bacteria¬ 
na em 50% dos casos, enfatizando o fato de que a bacteriemia esta precocemente 
presente e explica porque a meningite bacteriana e uma emergencia medica verda- 
deira. Antibioticos administrados ate 2 horas antes da pum;ao lombar nao diminuem 
a sensibilidade da cultura de LCS feita em conjunto com a aglutina^ao de particulas 
de latex e hemoculturas. Os antibioticos administrados por mais de 2 horas antes de 
uma pun<jao lombar podem diminuir os achados de uma coloracao de Gram positiva 
ou cultura positiva no LCS em 5 a 40%. 

Na maioria dos casos de meningite viral, os exames de imagem sao normais; no 
entanto, uma exce^ao e a meningite HSV, na qual pode haver evidencia de hemorra- 
gia na regiao do lobo temporal. Na meningite bacteriana, os estudos de imagem fre- 
quentemente sao normais, mas tambem podem revelar com pi i canoes como infarto, 
trombose de seio venoso, hidrocefalia comunicante ou nao comunicante e aumento 
da pressao intracraniana. 

Tratamento 

A chave na reducao da morbidade e mortalidade em pacientes com meningite e o ra- 
pido reconhecimento, para que o tratamento possa ser implementado. Isso significa 
identificar o agente causal o mais rapido possivel. Muitos dos exames de diagnostico 
indicados demoram varias horas para que os resultados estejam disponiveis, o que 
torna impossivel aguardar pelos resultados antes de instituir o tratamento. Como re- 
sultado, o tratamento com antibioticos e/ou retrovirais e iniciado enquanto se espera 
pelos resultados do teste (Figura 26.1). A penicilina G ou ampicilina e uma cefalos- 
porina de terceira geracao sao agentes tipicos de primeira linha para o tratamento da 
meningite bacteriana. No entanto, a resistencia ao farmaco passou a ser um problema 
frequente e, como resultado, as recomendacoes de tratamento baseiam-se em padroes 
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Figura 26.1 Amostra de algoritmo para a avaliagao e manejo de possivel meningite. 
INR, relapao internacional normalizada; TC, tomografia computadorizada; RM, resso- 
nancia magnetica. 


locais de resistencia. A ampicilina cobre a maioria dos pneumococos, meningococos 
e Listeria. Ceftriaxona ou cefotaxima de terceira geracplo cobrem microrganismos 
gram-negativos, assim como H. influenza resistente a ampicilina. A vancomicina e 
adicionada a cefalosporina de terceira geraqao para cobrir o Staphylococcus aureus 
quando os pacientes foram submetidos a procedimentos neurocirurgicos recentes 
ou traumatismo craniano, ou se a sensibilidade para a S. pneumoniae e desconhecida. 
Aminoglicosideos sao adicionados para o tratamento de bacilos gram-positivos e 
gram-negativos. 

A terapia adjuvante com corticosteroides intravenosos para meningite bacte- 
riana esta claramente indicada em criainjas para reduzir complicates como surdez, 
deficiencia mental ou epilepsia. Em adultos, o uso de corticosteroides por via intrave- 
nosa ainda nao esta claro. Existem algumas evidencias que sugerem que a penetrato 
da vancomicina no LCS e retardada pela administrate de corticosteroides. Alem 
disso, os corticosteroides podem mascarar sinais clinicos da resposta de anticorpos. 
No entanto, estudos recentes tern mostrado um beneficio na preven^ao de compli¬ 
cates sistemicas, assim como de deficits neurologicos em pacientes adultos com 
meningite por S. pneumoniae com a administra<;ao de corticosteroides. 
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Ate o momento, nao existe um tratamento elicaz para a meningite viral, exceto 
quando se suspeita de HSV. O tratamento para meningite por HSV e o aciclovir por 
via intravenosa. A meningite HSV raramente ocorre no momento do primeiro episo- 
dio de herpes genital. Aproximadamente 11% dos homens e 36% das mulheres com 
herpes genital apresentaram sintomas consistentes com meningite HSV. Pacientes 
imunocomprometidos tambem podem apresentar um risco maior para meningi¬ 
te por HSV. Lactentes e recem-nascidos podem apresentar mais sequelas em lon- 
go prazo, como deficits cognitivos ou disturbios do aprendizado. Por outro lado, a 
encefalite herpetica e a causa mais comum de encefalite viral esporadica, com uma 
predile<;ao pelos lobos temporais. O quadro clinico varia de meningite asseptica e 
febre a formas mais graves e rapidamente progressivas, com uma taxa de mortalidade 
significativa das ultimas citadas. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

26.1 Uma mulher de 42 anos vai a emergencia com febre, rigidez de nuca e cefaleia 
grave. Seu exame revela uma erupcao cutanea maculopapular disseminada. Qual 
dos itens a seguir e o proximo passo mais apropriado no manejo do caso? 

A. Fazer uma TC de cranio seguida de uma puncao lombar. 

B. Realizar uma puncao lombar sem a obten<;ao de uma TC cranio. 

C. Fazer um hemograma completo com diferencial de leucocitos e contagem 
de plaquetas, hemoculturas, painel bioquimico do sangue e um INR ou 
quick test (tempo de tromboplastina) e iniciar a administra^ao intravenosa 
de penicilina G ou ampicilina. 

D. Fazer um hemograma completo com diferencial de leucocitos e contagem 
de plaquetas, hemoculturas, bioquimica do sangue e INR, iniciando a ad- 
ministracao intravenosa de ceftriaxona e vancomicina. 

26.2 Um homem de 21 anos e levado ao Pronto Socorro pelo service de remo^ao de 
emergencia com cefaleia grave, febre e confusao. Seu exame neurologico mostra 
um sinal de Kernig e hiper-reflexia. Sua puncao lombar revela proteina de 72 
mg/dL, glicose de 50 (glicose sorologica de 100), 235 leucocitos, com 60% dos 
linfocitos e das culturas/colora<;ao de Gram pendentes. Os estudos do LCS sao 
mais consistentes com qual dos itens a seguir? 

A. Meningite bacteriana. 

B. Meningite viral. 

C. Encefalite viral. 

D. Impossivel dizer sem conhecer o resultado das culturas e Colorado de Gram. 

26.3 Uma mulher de 34 anos apresenta rigidez de nuca, febre e fotofobia. Qual dos itens 
a seguir e o melhor metodo para diferenciar entre meningite viral e bacteriana? 

A. Sensibilidade. 

B. Rigidez de nuca. 

C. Puncao lombar. 

D. TC. 
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RESPOSTAS 

26.1 C. A presenca de uma erupgao maculopapular deve alertar o medico de que o 
paciente pode apresentar uma meningite meningococica. O tratamento initial, 
ate que os resultados da colorapao de Gram e cultura estejam disponiveis, e a 
penicilina G e/ou ampicilina. Estudos sorologicos, incluindo hemoculturas, sao 
necessarios antes de iniciar os antibioticos, caso exista uma demora na obtengao 
de exames de imagem. Devido a alta morbidade e mortalidade da meningite 
meningococica, o tratamento deve ser iniciado imediatamente. 

26.2 B. O achado de uma proteina elevada no LCS, glicose normal e o predominio de 
linfocitos e consistente com meningite viral. Na fase precoce da meningite viral 
pode haver um predominio de celulas polimorfonucleares, o que pode facilitar 
a confusao entre meningite viral e bacteriana. 

26.3 C. A pungao lombar com os achados do LCS e o melhor metodo para a diferen- 
ciagao de meningite bacteriana e meningite viral. 


DICAS CL1NICAS 


► A meningite apresenta-se classicamente com a triade: estado mental alterado, febre e 
rigidez de nuca, que esta presente em somente 44% dos casos confirmados de meningite. 
Quando existe cefaleia com um dos outros tres sintomas, a sensibilidade melhora em 95%. 

► A meningite meningococica e uma emergencia que requer um pronto tratamento, podendo 
ser identificada na emergencia pela presenga de uma erupgao maculopapular. 

► A diferenga fundamental do LCS entre a meningite viral e bacteriana e o predominio de 
linfocitos e glicose normal no LCS da meningite viral. 

► A rigidez de nuca e avaliada na posigao supina, com ambos os quadris e joelhos fletidos. 
A dor provocada quando os joelhos sao passivamente estendidos indica rigidez de nuca e 
meningite, o sinal de Kernig. Em lactentes, a flexao do pescogo para a frente pode causar 
flexao involuntaria de joelho e quadril, o sinal de Brudzinski. 
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CASO 27 


Um bebe do sexo feminino, de nove meses, e levado a emergencia por seus pais 
com uma historia de obstipagao, falta de apetite e choro fraco nas ultimas 72 
horas. A mae conta que o bebe estava obstipado por pelo menos uma semana 
antes da redugao da ingestao alimentar. Ela tambem notou que o bebe nao e 
capaz de sugar a mamadeira, o que fazia muito bem antes da instalagao do 
quadra atual. 0 bebe ficou irritado e incapaz de sustentar a cabega. Ao longo 
das ultimas 24 horas, o bebe desenvolveu fraqueza nos bragos e esta manha 
apresentava fraqueza nas pernas. Ao exame ffsico o bebe esta hipotenso, com 
uma pressao arterial de 70/30 mmHg e profundamente hipotonico. 0 paciente 
e incapaz de mover os olhos e apresenta um acumulo de secregoes orais. Os 
reflexos tendinosos profundos (RTPs) estao reduzidos. A avo materna do bebe 
viu a baba dando mel ao bebe ha uma semana. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo para confirmar o diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 27: 1 

Botulismo infantil 


Resumo: um bebe do sexo feminino apresenta uma historia de obstipa^ao com du- 
ra<;ao de uma semana e historia de choro fraco e dificuldade de alimenta^ao com 
duracao de 72 horas. A paciente tern dificuldade de sugar a mamadeira, sustentar 
a cabeipi e mover os bravos e as pernas. Ao exame apresenta hipotensao, hipotonia, 
hiporreflexia generalizada e fraqueza dos musculos extraoculares. O bebe foi alimen- 
tado com mel ha uma semana. 

• Diagnostico mais provavel: botulismo infantil. 

• Proximo passo para confirmar o diagnostico: amostra de fezes para cultura de 
Clostridium botulinum e amostra de soro para C. botulinum. 

• Proximo passo terapeutico: intemaipio na unidade de tratamento intensivo (UTI), 
pois a depressao respiratoria pode instalar-se em mais de 70% dos lactentes afetados; 
fornecer tratamento de apoio intensivo, incluindo alimenta^ao por sonda nasogastrica, 
suporte ventilatorio e administra^ao de antitoxina botulinica por via intravenosa. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever as manifesta^oes clinicas mais comuns do botulismo infantil e do 
botulismo transmitido por alimentos. 

2. Compreender a fisiopatologia do botulismo. 

3. Saber como tratar o botulismo infantil. 

Consideragoes 

Este lactente de nove meses apresenta fraqueza generalizada e profunda do sistema 
nervoso periferico. Isso baseia-se no achado de hipotonia generalizada, hiporrefle¬ 
xia e fraqueza. Nesse caso, a historia e critica, pois descreve uma fraqueza descen- 
dente, diferente da fraqueza ascendente, observada com frequencia na sindrome de 
Guillain-Barre (SGB). Nesse lactente tambem e importante considerar a prcsenca 
de disfuncao autonomica, com hipotensao e obstipa^ao. Embora a disautonomia 
possa ser observada em pacientes com SGB, o padrao de envolvimento da fraqueza 
e diferente (ascendente na SGB e descendente no botulismo); alem disso, a SGB e 
rara em criancas com menos de um ano. A hipotonia tambem pode ser observada 
em doen^as do sistema nervoso central, como meningite e encefalite. No entanto, a 
ausencia de febre aponta para o botulismo ou outros processos. Outras considera- 
coes diagnosticas incluem causas toxicas, como metais pesados, organofosforados e 
anticolinergicos; causas metabolicas, como a sindrome de Reye (tendo em vista a irri- 
tabilidade e a letargia), encefalopatia hepatica, hipermagnesemia, hipotireoidismo e 
acidurias organicas. Disturbios neuromusculares que podem apresentar-se de modo 
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similar incluem poliomielite, SGB, miastenia grave congenita (excluida pela historia 
neonatal e materna), distrofia muscular e atrofia muscular espinal. A poliomielite e 
assimetrica e apresentara um aumento de leucocitos no liquido cerebrospinal, en- 
quanto a atrofia muscular espinal nao afeta o sistema nervoso autonomo. Alem disso, 
a historia pre-natal da paciente e seu desenvolvimento neonatal provavelmente se- 
riam pertinentes em muitas dessas condii;oes. 


f ABORDAGEM AO 

Botulismo infantil 


DEFINigdES 

BOTULISMO INFANTIL: uma doen^a neuroparalitica com evoluipio subaguda, 
causada pela toxina do C. botulinum tipo A e B e que normalmente ocorre quando 
esporos germinam e colonizam o trato gastrintestinal do lactente. 
ELETROMIOGRAFIA (EMG) COM ESTUDOS DE NEUROESTIMULAgAO RE- 
PETITIVA: um exame eletrofisiologico que avalia os potenciais de ai;ao da unidade 
motora e a funi^ao da jun<;ao neuromuscular. A estimula^ao nervosa repetitiva en- 
volve a estimula^ao repetitiva de um nervo motor (mediano ou ulnar) com uma 
frequencia baixa (2-3 Hz) ou com alta frequencia, se for indicado. A resposta motora 
ao teste de estimula^ao e util no diagnostico de disturbios que afetam a transmissao 
nervo-musculo. O uso de estimula^ao de alta frequencia pode ajudar a diferenciar 
disturbios de transmissao pre-sinapticos que afetam a jun<;ao neuromuscular (exci- 
ta 9 ao nervosa terminal e libera^ao do neurotransmissor), como o botulismo, de um 
disturbio de transmissao pos-sinaptico (excita^ao muscular) da jun^ao neuromus¬ 
cular, como a miastenia grave. 

DISAUTONOMIA: disfun^ao do sistema nervoso autonomo, manifestada por taqui- 
cardia, bradicardia, hipotensao, hipertensao, hipertermia, hipotermia, borramento 
visual, xerostomia, obstipacao, diarreia, urgencia vesical, hesita^ao vesical, disfun<;ao 
eretil, hiper-hidrose ou anidrose. 

ABORDAGEM CLINICA 

O botulismo infantil e causado por uma neurotoxina, produzida pelo C. botulinum, 
um bacilo gram-positivo anaerobio que forma esporos, encontrado no solo. Existem 
sete tipos distintos (A-G), descritos com base em diferentes tipos de toxinas produ- 
zidas. O botulismo infantil e causado especificamente pelos tipos A e B. O tipo E 
tambem esta associado com doen 9 a em humanos, enquanto os tipos C e D causam 
doenca em passaros e peixes, assim como em outros mamiferos nao humanos. 

Em adultos, a flora intestinal evita a coloniza^ao do C. botulinum no intestino. 
No entanto, em lactentes, a flora intestinal local ainda nao esta desenvolvida, e a 
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colonizai;ao intestinal pelo C. botulinum pode ocorrer. A coloniza<;ao normalmente 
ocorre no ceco. As toxinas sao produzidas e absorvidas em todo o trato intestinal 
depois que a colonizacao ocorreu. A toxina liga-se irreversivelmente aos receptores 
colinergicos pre-sinapticos junto a termina^ao nervosa motora, sendo entao interna- 
lizada. Dentro da celula, a toxina atua como uma protease, lesionando as proteinas da 
membrana, inibindo a liberacao de acetilcolina e interrompendo a exocitose. Assim, 
a inibi^ao da liberacao de acetilcolina resulta em interrup<;ao da neurotransmissao 
entre o nervo e a placa terminal do musculo. Nos Estados Unidos, 95% do botu- 
lismo infantil ocorre em pacientes com menos de seis meses. Aproximadamente 60 
casos sao notifkados a cada ano; o botulismo infantil e a forma mais comum da do- 
enca encontrada nos Estados Unidos. Cerca de 50% de todos os casos sao notifkados 
na California. As duas fontes mais reconhecidas dos esporos do botulinum sao o mel 
e a contamina<;ao do solo. Uma historia de consumo de mel e observada em quase 
15% dos casos relatados aos Centers for Disease Control (CDC). Portanto, nao deve 
ser dado mel a lactentes com menos de um ano. O periodo de incubac^ao tlpico e de 
tres a 30 dias. 

O botulismo alimentar e responsavel por quase 1.000 casos notifkados anual- 
mente em todo o mundo. A contaminacao com o tipo B e mais observada na Europa, 
enquanto o tipo A e mais visto na China. No Alasca, Canada e Japao foram notifka¬ 
dos surtos do tipo E. A maioria dos casos nos Estados Unidos ocorre pela ingestao de 
conservas caseiras de vegetais. 

O quadro clfnico do botulismo infantil inclui obstipa^ao, hipotonia, dificul- 
dades respiratorias, anormalidades de nervos cranianos e hiporreflexia. Os sinais 
e sintomas mais comuns no momento da interna^ao hospitalar incluem fraqueza, 
difkuldade alimentar, obstipacao, letargia, choro fraco, irritabilidade e sofrimento 
respiratorio. A obstipacao frequentemente e o primeiro sintoma e pode preceder os 
demais sintomas em varias semanas. A disautonomia pode ocorrer logo no inkio 
da docnca, precedendo os sinais de fraqueza. Ptose, ausencia de motilidade ocular, 
fraqueza facial e midriase tambem podem ser notadas. A fraqueza ocorre de modo 
descendente, iniciando na cabei^a e partindo para baixo, em direijao aos membros. O 
sofrimento respiratorio e um sinal tardio na doen<;a, mas pode resultar rapidamente 
em parada respiratoria. Uma redu^ao importante do tonus do esfmcter anal tambem 
e descrita. 

A apresentacao clfnica do botulismo causado por conservas alimentares feitas 
em casa inclui fraqueza ou paralisia descendente simetrica progressiva, afetando 
os musculos da cabepa, seguido pelos musculos do pescoco e, entao, dos membros. 
A sensibilidade e funcao cognitiva sao normais. Sofrimento respiratorio ocorre pela 
fraqueza diafragmatica e obstrucao de via aerea. Metade dos pacientes afetados apre- 
senta pupilas dilatadas ou nao reativas. Outros sintomas incluem disfagia, disartria, 
diplopia, boca seca, disfonia e reflexo de vomito diminuido. Sintomas gastrintestinais 
como nausea, vomito e diarreia muitas vezes precedem os sintomas neurologicos. 

Especimes fecais de lactentes sao o melhor meio de diagnosticar botulismo 
infantil. Um minimo de 25 a 50 g de fezes e necessario para detectar o C. botulinum 
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e sua toxina. Enemas liquidos podem ser necessarios em individuos obstipados. A 
confirma^ao do microrganismo e/ou toxina, como realizado pelo CDC ou departa- 
mentos estaduais de saude, confirma o diagnostico em ate 75% dos casos. Estudos 
adicionais para a toxina podem ser feitos a partir do soro; no entanto, a frequencia de 
detec^ao e muito baixa. A EMG com estudo de estimula^ao nervosa repetida ajuda 
na confirmacao precoce. O achado de pequenos potenciais de acao muscular com- 
postos (CMAPs) a estimula^ao nervosa supramaxima, facilitate tetanica de CMAPs 
em resposta a estimula^ao de 20 a 50 Hz e facilitacao pos-tetanica prolongada do 
CMAP sao diagnostics para o botulismo infantil. 

Tratamento 

O tratamento e feito com antitoxina ou imunoglobulina de botulismo humano 
(BIG-IV). A imunoglobulina botulinica em lactentes demonstrou encurtar a perma- 
nencia hospitalar e os custos da interna<;ao. Alem disso, demonstrou reduzir a gravi- 
dade da doen^a. A imunoglobulina botulinica humana atua sobre os tipos A e B. O 

tratamento de apoio e vital. Os pacientes devem ser cuidadosamente monitorados na 
UTI em decorrencia do sofrimento respiratorio. Alem disso, sao necessarias sondas 
de alimenta<;ao e cuidados para imobilidade prolongada e ulceras de estresse. A taxa 
de casos fatais e inferior a 2%; em media, lactentes permanecem 44 dias internados. 
Foram relatadas causas raras de recorrencia, sem identifica^ao de preditores conhe- 
cidos. A maior parte das recorrencias ocorre em duas semanas apos a alta hospitalar. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

27.1 Um bebe do sexo masculino, de dois meses, apresenta uma historia de succao 
fraca, irritabilidade, redu^ao da ingestao oral, ptose, dificuldade em sustentar 
a cabe^a e fraqueza nos bravos e nas pernas. O bebe encontra-se aos cuidados 
de terceiros e isso dificulta a obtencao de historia. Durante a avaliacjao, o bebe 
desenvolve sofrimento respiratorio. Os achados-chave de seu exame incluem 
oftalmoplegia externa, pupilas nao reativas, ptose, fraqueza facial e fraqueza nos 
bravos e nas pernas. Seus reflexos tendinosos profundos e o tonus parecem ser 
normais. Qual e o diagnostico mais provavel? 

A. Botulismo infantil. 

B. Miastenia grave neonatal. 

C. Sindrome de Guillain-Barre. 

D. Meningite. 

27.2 Em casos de suspeita de botulismo infantil, qual dos itens a seguir e mais util na 
avalia^ao do paciente? 

A. Exame sorologico para toxina botulinica. 

B. Exame do LCS para toxina botulinica. 

C. EMG com estudos de estimulacao nervosa repetitiva. 

D. Cultura faringea para toxina botulinica. 
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27.3 Um homem de 73 anos vai a emergencia com queixas de diplopia, borramento 
visual, disfagia e xerostomia. Seu exame revela ptose, comprometimento da 
motilidade ocular, dilatacao pupilar, fraqueza simetrica nos bravos e nas pernas 
e fun^ao cognitiva normal. Qual dos itens a seguir e mais consistente com seu 
quadro clinico? 

A. Doenga gastrintestinal anterior com nausea, vomito e diarreia. 

B. Perda da sensibilidade em uma distribui^ao de luva e meia. 

C. Uma historia de ingestao de mel proveniente da California. 

D. EMG normal com estudos de estimulacao nervosa repetitiva. 

RESPOSTAS 

27.1 B. A presenca de pupilas reativas e reflexos tendinosos profundos normais nao 
indicam botulismo infantil. Igualmente, a presenca de reflexos tendinosos pro¬ 
fundos e improvavel na sindrome de Guillain-Barre. Assim como a ausencia de 
febre torna a meningite improvavel. 

27.2 C. Culturas de fezes, e nao faringeas, sao a melhor maneira de diagnosticar o 
botulismo infantil. A EMG com estudos de estimulacao nervosa repetitiva e a 
chave para o diagnostico de botulismo infantil. 

27.3 A. Esse caso ilustra o botulismo por alimentos em conserva, no qual a sensibi¬ 
lidade e a fungao cognitiva estao normais. A EMG com estudos de estimulacao 
nervosa repetitiva tambem sera normal. Botulismo por esporos em mel ocorre 
principalmente em lactentes. 


DICAS CLINICAS 


► 0 botulismo infantil e a causa mais comum de botulismo nos Estados Unidos. 

► 0 botulismo infantil e comumente adquirido de esporos encontrados no solo ou no mel. 

► 0 quadro clinico classico do botulismo infantil inclui obstipagao antecedente, com paralisia 
descendente, ptose, pupilas dilatadas ou nao reativas e fraqueza nos braqos e pernas. 

► 0 melhor meio para o diagnostico de botulismo infantil e por amostras de fezes, com um 
bioensaio em camundongos. 

► Mais de 70% das criangas com botulismo necessitarao eventualmente de ventilagao 
mecanica. 
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CASO 28 


Um homem de 52 anos e encaminhado para mais avaliagoes por apresentar 
leve disturbio de memoria, pouca concentragao e afastamento dos amigos. Sua 
esposa, que o acompanha, percebeu que ele esta mais desajeitado e tropeqa 
muitas vezes ao caminhar. 0 paciente tambem notou que esta mais esquecido, 
que tern dificuldade de se concentrar no trabalho e percebeu uma redugao na 
libido. Seu exame ffsico chama a atengao por apresentar um Miniexame do 
estado mental (MEEM) normal, mas com lentidao nas respostas das perguntas. 
Os nervos cranianos e a forga motora sao normais. Movimentos finos dos dedos 
estao comprometidos e existe uma ataxia leve. Os reflexos tendinosos profun- 
dos estao ligeiramente aumentados. Ele esta preocupado porque vem perdendo 
peso e, atualmente, esta aguardando os resultados de um segundo teste de HIV. 
Um primeiro teste, feito ha quatro semanas, foi positivo. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 28: ] 

Demencia associada ao HIV 


Resumo: um homem de 52 anos apresenta diminui^ao de peso, leve perda de memo- 
ria, pouca concentra^ao, inabilidade, dificuldade de se concentrar no trabalho, re- 
du^ao da libido e reclusao social. Ao exame, apresenta funcao cognitiva normal pelo 
MEEM, mas apresenta lentidao mental ao responder perguntas. Nota-se ataxia leve e 
dificuldade de coordena^ao das maos. Adicionalmente, apresenta hiper-reflexia leve. 
Seu exame de E1IV, feito ha quatro semanas, foi positivo. 

• Diagnostico mais provavel: demencia/demencia associada ao HIV. 

• Proximo passo diagnostico: exame neuropsicologico, obtencao de resultados de 
seu ultimo exame de HIV, ressonancia magnetica (RM) cerebral e puncao lombar 
para exames do liquido cerebrospinal (LCS). 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer o diagnostico de demencia associada ao HIV. 

2. Saber como diagnosticar e tratar demencia associada ao HIV. 

3. Descrever o diagnostico diferencial de demencia associada ao HIV. 

Consideragoes 

Este homem de 52 anos, com teste de HIV-positivo, apresenta queixas de falta de 
concentra^ao, dificuldade leve de memoria, dificuldade de concentra^ao, reclusao 
social, inabilidade e redu^ao da libido. Os achados classicos de mudanqas com- 
portamentais, dificuldade de coordena^ao e leve comprometimento intelectual 
na presenqa de um teste de HIV-positivo tern grande probabilidade diagnostica 
de demencia associada ao HIV. A depressao tambem pode apresentar-se dessa 
maneira; no entanto, nao e de se esperar que existam problemas de coordena^ao. 
Encefalite, neurossifilis, demencia frontotemporal e infec^oes oportunistas asso- 
ciadas ao HIV-1 tambem fazem parte do diagnostico diferencial. Elas podem ser 
diferenciadas de demencia associada ao HIV realizando uma RM cerebral, puncao 
lombar e exame neuropsicologico. As complicacoes neurologicas do HIV podem 
ser observadas nas infeccpbes oportunistas, complicates relacionadas a drogas, tu- 
mores secundarios ao HIV e no proprio HIV. 
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( ABORDAGEM A 

Demencia associada ao HIV 


DEFINigdES 

ATAXIA: movimento instavel dos membros ou do tronco ou um comprometimento 
da coordena<;ao muscular. 

DEMENCIA: disturbio caracterizado pela perda geral de habilidades intelectuais en- 
volvendo memoria, julgamento, pensamento abstrato e altera<;6es na personalidade. 

EXAME NEUROPSICOLOGICO: uma bateria de testes usada para a avaliacao de 
comprometimento cognitivo. E uma extensao do MEEM. 

HAART: terapia antirretroviral altamente ativa. 

ABORDAGEM CLINICA 

Demencia associada ao HIV tern uma incidencia de 10,5 casos em 1.000 pessoas/ano 
nos Estados Unidos. A incidencia diminuiu desde a introdu^ao de terapia antirretro¬ 
viral altamente ativa (HAART); antes de HAART era 21 casos por 1.000 pessoas/ano. 
Pacientes mais idosos com HIV tem uma maior probabilidade de ter tido demencia 
associada ao HIV. Um prognostico pior tem sido associado com baixas contagens de 
CD4, niveis altos de HIV RNA, baixo indice de massa corporal, niveis educacionais 
mais baixos e anemia. A maioria dos pacientes com demencia associada ao HIV de- 
senvolveu uma doen^a sistemica defrnidora de Aids. Alguns pacientes, no entanto, 
apresentam somente imunossupressao, de acordo com criterios laboratoriais. 

Os sintomas mais precoces da demencia associada ao HIV incluem dificulda- 
de de concentra<;ao, atencao e idea^ao. A difrculdade de memoria esta presente logo 
no inicio, e os pacientes tem dificuldade crescente na realiza<;ao de tarefas complexas. 
Altera<;oes de personalidade come^am a aparecer como apatia, isolamento social e si- 
lencio. Disforia e psicose sao raras. A disfun^ao motora manifestada pela falta de equili- 
brio e falta de coordena<;ao seguem a disfun<;ao cognitiva, embora raramente possa ser 
o sintoma inicial da demencia associada ao HIV. Tropecos ou quedas, juntamente com 
uma caligrafia comprometida, sao os sintomas motores mais comuns. Com a progres- 
sao da doenca, a ataxia piora e pode tornar-se incapacitante. Movimentos mioclonicos, 
tremor postural e disfuncao intestinal e vesical podem estar presentes nos estagios mais 
avancados da doenca. Os pacientes em estagio final da doenca sao incapazes de deam- 
bular, apresentam incontinencia e quase sempre se encontram em um estado vegetati- 
vo. E importante citar que deficits neurologicos focais tendem a estar ausentes. 
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Na evolu<;ao inicial da doenca os testes neurologies podem ser normais; no 
entanto, com o passar do tempo, ha evidencia de uma demencia subcortical. O diag¬ 
nostic de demencia associada ao HIV requer que o desempenho no teste seja de 
pelo menos dois desvios-padrao abaixo da media em duas areas cognitivas ou mais, 
com acentuado comprometimento das atividades da vida diaria. 

Anormalidades tipicas incluem dificuldade de concentra^ao, de manipular um 
motor e sua velocidade. Problemas leves, como busca por palavras e comprometi¬ 
mento da memoria, podem estar presentes. Eventualmente, ocorre lentidao psico- 
motora grave e disturbios da linguagem. No inicio, o exame neurologic e normal 
e, nessa epoca, pode ser encontrado um comprometimento sutil dos movimentos 
oculares e dos membros. Com a progressao da doenca pode ocorrer o desenvolvi- 
mento de hiper-reflexia, espasticidade e sinais de libera^ao frontal. Alem disso, pode 
desenvolver-se apraxia (incapacidade de executar tarefas previamente aprendidas) e 
mutismo acinetico (emissao motora verbal gravemente diminuida). 

Exames de neuroimagem (como RM cerebral) sao essenciais na avaliacao de 
pacientes com Aids e comprometimento cognitivo. A atrofia cerebral difusa e tipica 
na demencia associada ao HIV. Alguns pacientes apresentam altera^oes da substan- 
cia branca e anormalidades no talamo e ganglios basais (Figura 28.1), Outras condi- 
<;oes que podem imitar ou causar demencia podem ser excluidas pela RM. Estudos 
do LCS sao inespecificos e sao realizados para excluir outros diagnostics. Esses acha- 



Figura 28.1 Ressonancia magnetica ponderada em T2 no complexo de demencia pela 
Aids. (Reproduzida, com permissao, de Aminoff MJ, Simon RR, Greenberg D. Clinical 
Neurology, 6th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2005:58.) 
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dos inespecificos incluem um LCS levemente aumentado (60% dos casos) e uma leve 
pleiocitose mononuclear (25%). A rea<;ao em cadeia da polimerase (PCR) quantita- 
tiva para HIV, que avalia a carga viral do LCS, e o melhor parametro relacionado a 
demencia associada ao HIV. A melhora da carga viral no LCS leva a uma melhora do 
estado clinico da demencia associada ao HIV. 

Diagnostico diferencial 

1. Linfoma cerebral 

2. Leucoencefalopatia multifocal progressiva 

3. Infec^oes do sistema nervoso central (SNC), como meningite criptococica, 
toxoplasmose, encefalite por citomegalovirus, neurossifilis, histoplasmose e 
coccidiose 

4. Estados metabolicos toxicos, como deficiencia de vitamina B 12 , doenca da ti- 
reoide, alcoolismo, efeito medicamentoso e abuso de drogas ilicitas 

5. Processo maligno metastatico 

Patogenese 

Os achados histopatologicos incluem atrofia de distribui^ao frontotemporal, com 
palidez difusa da mielina. Em 25% dos casos observa-se alguma perda neuronal cor¬ 
tical. Celulas gliais ativadas sao duas vezes mais frequentes do que em cerebros de 
pacientes de controle. A fisiopatologia da demencia associada ao HIV provavelmente 
e multifatorial. Primeiro, ocorre uma invasao do SNC pelo HIV. 

Acredita-se que monocitos infectados pelo HIV entram no cerebro e infectam 
microglia, astrocitos, neuronios e oligodendrocitos. Alem disso, o virus HIV pode re- 
plicar nas celulas. Toxinas virais ou proteinas HIV podem ser diretamente toxicas para 
os neuronios ou podem lesionar, por meio de macrofagos ativadores, microglia e as¬ 
trocitos que, por sua vez, liberam quimioquinas, citocinas ou substancias neurotoxicas. 
Uma citocina denominada oncostatina M pode ser a citocina mais lesiva, embora atue 
juntamente com outras citocinas. Finalmente, existem evidencias que apoiam o estres- 
se oxidativo e aumentam os aminoacidos excitatorios e o calcio intracelular. 

Tratamento 

O manejo da demencia associada ao HIV depende da supressao viral por meio de 
HAART. HAART nao somente protege contra demencia associada ao HIV, mas tam- 
bem induz sua remissao. Farmacos antirretrovirais seletivos que entram no LCS po¬ 
dem ser uteis e incluem zidovudina, indinavir e lamivudina. 

Embora atualmente a demencia associada ao HIV seja rara devido a HAART, 
a persistencia de disturbios neurocognitivos leves e funcionalmente importantes as- 
sociados ao HIV persistem em ate metade dos indivlduos infectados pelo HIV, po- 
dendo estar relacionados ao subtipo viral e a eficacia do tratamento para reduzir a 
penetracao no SNC. 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

28.1 Um homem de 29 anos e com historia de abuso de droga illcita no passado 
apresenta queixas de esquecimento leve, isolamento social e dificuldade de 
concentra<pao. O paciente apresenta bom apetite e nao notou altera^ao em seu 
ciclo de sono. O exame neurologico, incluindo seu MEEM, e completamente 
normal. Sua namorada comentou que o viu trope^ar com mais frequencia. Qual 
e o proximo passo na avalia^ao do individuo? 

A. Fazer um teste neuropsicologico para avaliar possivel disturbio de 
personalidade. 

B. Fazer uma RM cerebral. 

C. Fazer uma pun^ao lombar para exames do ECS a fim de excluir meningite/ 
encefalite. 

D. Observar e seguir o paciente clinicamente. 

28.2 O paciente da Questao 28.1 tern diagnostico de demencia associada ao HIV. 
Qual dos itens a seguir esta associado com um mau prognostico? 

A. Uma historia de doen^as multiplas definindo Aids, com altas contagens de 
CD4. 

B. Contagens baixas de CD4, HIV RNA alto e mdice de massa corporal baixo. 

C. Traumatismo craniano com perda da consciencia antes de tornar-se 
HIV-positivo. 

D. Contagens baixas de CD4, anemia e HIV RNA elevado. 

28.3 Um homem HIV-positivo, com 32 anos, apresenta disturbio de memoria, dis- 
turbios da marcha e confusao. E feita uma pun^ao lombar e a Colorado com 
tinta da India e positiva. Qual dos itens a seguir e o diagnostico mais provavel? 

A. Demencia associada ao HIV. 

B. Meningite criptococica. 

C. Toxoplasmose. 

D. Linfoma do SNC. 

RESPOSTAS 

28.1 B. O primeiro exame a ser solicitado para avalia^ao do paciente e um exame de 
imagem. Isso determinara se existe ou nao um aumento da pressao intracraniana, 
de modo que a puncao lombar possa ser realizada de maneira segura. Embora 
o teste neuropsicologico seja necessario, ele nao se destina a avaliar unicamente 
o disturbio da personalidade. 

28.2 B. Uma historia de doen^as multiplas definindo Aids pode ser observada com 
contagens CD4 baixas e, assim, pode ser um fator de mau prognostico para 
demencia associada ao HIV. A resposta em questao, no entanto, informa uma 
contagem alta de CD4. 

28.3 B. Uma coloracao de tinta da India positiva e altamente sugestiva de meningite 
criptococica. 


Toy - Neurologia.indd 238 


21/8/2013 15:20:38 


CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


239 


DICAS CLINICAS 


► Demencia associada ao HIV normalmente esta associada com esquecimento, dificuldade 
de concentragao, lentidao de pensamento e perda da coordenagao. 

► A demencia associada ao HIV e mais observada em individuos com contagens altas de CD4, 
HIV RNA elevado, indice de massa corporal baixo, anemia e niveis educacionais baixos. 

► A melhor maneira de prevenir e reduzir a gravidade da demencia associada ao HIV e o uso 
de HAART. 

► 0 complexo de demencia pela Aids esta dividido em duas categorias clinicas: (1) forma 
grave de complexo de demencia associado ao HIV e (2) forma menos grave de disturbios 
cognitivos/motores associados ao HIV. 

► Pacientes com demencia leve por HIV costumam apresentar depressao e ansiedade. 
Portanto, individuos infectados pelo HIV e portadores de depressao devem ser examinados 
para demencia precoce por HIV. 
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Uma mulher de 53 anos apresenta perda do equilfbrio, oscilagoes do humor e 
perda da memoria. A paciente nao percebeu os sintomas ate que seus colegas 
de trabalho e sua familia os apontaram. Embora esses sintomas tenham sido 
apresentados ha quatro meses, a paciente nao foi levada para avaliaqao ate 
que passou a nao ser capaz de desempenhar suas atividades diarias. Seus 
familiares relatam que seus problemas de equilfbrio progrediram ate o ponto 
de tropeqar e cair ao chao. A paciente tern dificuldade com a resoluqao de pro¬ 
blemas e apresentou urn comportamento inadequado que resultou em perda do 
emprego ha urn mes. Desde entao, a familia relata que sua memoria piorou ra- 
pidamente, chegando ao ponto de nao reconhecer mais os amigos, ser incapaz 
de dirigir e esquecer o que comeu. A paciente tambem desenvolveu tala arras- 
tada e notou-se que ela “apresenta movimentos em abalo” durante o dia. Seu 
exame neurologico revela urn Miniexame do estado mental (MEEM) com uma 
pontuaqao de 17/30, associada a dificuldade de orientaqao, dificuldade em 
lembrar-se de objetos, dificuldade de calculo e nomeaqao, assim como dificul¬ 
dade de desenhar polfgonos que se interceptam. Existe urn nistagmo horizontal 
com disartria e anomia. Sua forqa parece ser normal; no entanto, a paciente 
apresenta dismetria e uma marcha com base alargada. Seus reflexos tendino- 
sos profundos (RTPs) sao hiperativos, e ela apresenta evidencia de mioclonias. 
Uma tomografia computadorizada (TC) cerebral foi realizada e nao demonstrou 
anormalidades. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 29: ] 

Doenga de Creutzfeldt-Jakob esporadica 


Resumo: uma mulher de 53 anos apresenta uma historia de quatro meses de perda 
de memoria rapidamente progressiva, ataxia, flutua^oes do humor, comportamento 
inadequado e disartria. Seu exame chama a aten^ao pelo MEEM anormal, com anor- 
malidades globais, disartria moderada e anomia. Alem disso, a paciente apresenta 
nistagmo, dismetria, ataxia, mioclonia e hiper-reflexia. 

• Diagnostico mais provavel: doen^a de Creutzfeldt-Jakob esporadica. 

• Proximo passo diagnostico: estudos sorologicos, incluindo os 20 exames bioquimi- 
cos mais importantes, hemograma completo, HIV, velocidade de hemossedimenta- 
<;ao (VHS), hormonio tireoestimulante (TSH), tiroxina (T 4 ), tri-iodotironina (T 3 ), 
vitamina B 12 , reagina plasmatica rapida (RPR), rela^ao internacional normalizada 
(INR),ressonanciamagnetica (RM) cerebral,pun^ao lombar para proteina, glicose, 
contagem celular com diferencial, coloracao de Gram e culturas e proteina 14-3-3. 
Alem disso, pode ser solicitado um eletrencefalograma (EEG). 

• Proximo passo terapeutico: tratamento de apoio. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer o quadro clinico de uma doenca de Creutzfeldt-Jakob esporadica e 
suas variantes. 

2. Entender o diagnostico diferencial da doenca de Creutzfeldt-Jakob. 

3. Saber como diagnosticar a doenca de Creutzfeldt-Jakob. 

Consideragoes 

Esta mulher de 53 anos apresenta um quadro rapidamente progressivo de sintomas 
neurologicos, incluindo perda da memoria, ataxia, altera<;6es comportamentais, di- 
ficuldades de coordena^ao e mioclonias. Essas anormalidades sao consistentes com 
uma demencia atipica e rapidamente progressiva da doenca de Creutzfeldt-Jakob 
(CJD). Inicialmente, a paciente apresentou problemas com a coordena^ao muscular, 
alteracoes de personalidade, incluindo comprometimento da memoria, julgamento 
e pensamento, e um comprometimento visual. A TC exclui acidente vascular encefa- 
lico ou tumor cerebral; a maioria das outras causas de demencia tem inicio lento. No 
entanto, nessa paciente sao pesquisadas causas potencialmente trataveis de demencia 
por exames laboratoriais e RM. 
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[ ABORDAGEM A 

Doenga de Creutzfeldt-Jakob 


ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clmicas e epidemiologic/ 

A doenga de Creutzfeldt-Jakob (CJD) e um disturbio cerebral degenerativo raro 
e invariavelmente fatal. Afeta cerca de uma em cada 1 milhao de pessoas por ano 
em todo o mundo: nos Estados Unidos, existem cerca de 200 casos por ano. CJD 
costuma instalar-se tardiamente e tem uma evolu^ao rapida. O imcio dos sintomas 
costuma ocorrer aproximadamente aos 60 anos e cerca de 90% dos pacientes mor- 
rem dentro de um ano. Nos estagios iniciais da doenga, os pacientes podem apre- 
sentar problemas de memoria, altera 9 oes comportamentais, falta de coordenai;ao 
e disturbios visuais. Com a progressao da doenga, a deteriora<;ao mental torna-se 
acentuada, podendo ocorrer movimentos involuntarios, cegueira, fraqueza das ex- 
tremidades e coma. 

Existem tres categorias principais de CJD: 

• Na CJD esporadica, a doenga aparece mesmo que a pessoa nao aparente fatores de 
risco conhecidos para a doenga. Esse e o tipo mais comum de CJD, sendo respon- 
savel por pelo menos 85% dos casos, com uma incidencia anual mundial de 1 a 2 
casos/milhao da populacao. Ocorre de forma igual em homens e mulheres e tem 
um pico de imcio entre 55 e 75 anos. 

• Na CJD hereditaria, o individuo tem uma historia familiar da doenga e/ou testes 
positivos para uma mutacao genetica associada com CJD. Cerca de 5 a 10% dos 
casos de CJD nos Estados Unidos sao hereditarios. 

• Na CJD adquirida, a doenga e transmitida pela exposi<;ao do cerebro ou do tecido 
do sistema nervoso central (SNC), geralmente por meio de certos procedimentos 
medicos. Nao ha evidencia de que a CJD seja contagiosa pelo contato casual com 
um paciente portador de CJD. Desde que a CJD foi descrita pela primeira vez, em 
1920, menos de 1% dos casos eram CJD adquirida. 

A CJD pertence a um grupo de docn<jas humanas e animais, conhecido como 
encefalopatias espongiformes transmissiveis (EETs). Espongiforme refere-se ao as- 
pecto caracteristico dos cerebros afetados, que ficam cheios de furos ate assemelha- 
rem-se a esponjas ao microscopio. A CJD e a mais comum das EETs humanas. Outras 
EETs humanas incluem kuru, insonia familiar fatal (FFI) e a doenga de Gerstmann- 
Straussler-Scheinker (GSS). O kuru foi identifkado em individuos de uma tribo iso- 
lada de canibais em Papua, Nova Guine, e, atualmente, quase desapareceu junto com 
as praticas canibais. FFI e GSS sao doencas hereditarias extremamente raras, encon- 
tradas em apenas algumas familias ao redor do mundo. Outras EETs sao encontradas 
em tipos especificos de animais. Elas incluem a encefalopatia espongiforme bovina 
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(EEB), encontrada em vacas, sendo muitas vezes denominada doenca da “vaca lou- 
ca”; o scrapie, que afeta ovelhas e caprinos; a encefalopatia do vison; e a encefalopatia 
felina. Outras doencas semelhantes foram encontradas em alces, veados e animais 
exoticos de zoologicos. 

CJD caracteriza-se por demencia rapidamente progressiva. No inicio, os pacien- 
tes apresentam problemas com a coordenacao muscular, alteracoes da personalidade, 
incluindo comprometimento da memoria, julgamento e pensamento e comprome- 
timento visual. Pacientes afetados tambem podem apresentar insonia, depressao ou 
sensa<;6es incomuns. CJD nao causa febre ou outros sintomas semelhantes ao resfria- 
do. Com a progressao da doenca, o comprometimento mental do paciente torna-se 
grave. Os pacientes frequentemente desenvolvem abalos musculares involuntarios, 
denominados mioclonias, e podem bear cegos. Eventualmente perdem sua capa- 
cidade de movimenta^ao e fala, entrando em coma. Pneumonia e outras infec^oes 
ocorrem com frequencia nesses pacientes, podendo leva-los ao obito. 

Existem diversas variantes conhecidas de CJD. Essas variantes diferem um 
pouco nos sintomas e na evolu<;ao da doenca. Por exemplo, uma forma variante da 
doenca - denominada variante nova ou variante (nv-CJD, v-CJD), descrita na Gra- 
Bretanha e Franca - inicia com sintomas psiquiatricos, afeta pacientes mais jovens 
que os demais tipos da CJD e tem dura<;ao mais longa que a usual, desde o inicio dos 
sintomas ate o obito. Outra variante, denominada forma panencefalopdtica, ocorre 
principalmente no Japao e tem uma evolu^ao longa, com sintomas que muitas vezes 
progridem durante varios anos. Os cientistas estao tentando entender quais sao as 
causas dessas varia<;6es nos sintomas e na evolu^ao da doenca. Alguns sintomas da 
CJD podem ser similares aos sintomas de outros disturbios neurologicos progressi¬ 
ves, como a doenca de Alzheimer ou Huntington. No entanto, a CJD causa alteracoes 
teciduais cerebrais unicas, que podem ser observadas na necropsia. Ela tambem ten- 
de a provocar uma piora mais rapida das capacidades do que a doenca de Alzheimer 
ou a maior parte dos outros tipos de demencia. 

Etiologia e patogenese 

Alguns pesquisadores acreditam que um “virus lento” incomum ou outro microrga- 
nismo causa a CJD. No entanto, em individuos afetados nao foi isolado um virus ou 
um microrganismo. Alem disso, o agente que causa a CJD tem varias caracteristicas 
que sao incomuns para os microrganismos conhecidos, como virus e bacterias. Este 
agente causal e dificil de matar, parece nao conter qualquer informacao genetica na 
forma de acidos nucleicos (DNA ou RNA) e em geral tem um periodo de incubacao 
mais longo antes do aparecimento dos sintomas. Em alguns casos, o periodo de in- 
cubacao pode levar 40 anos. No momento, a principal teoria cientifica e que a CJD e 
as outras EETs sao causadas por um tipo de proteina denominado prion. 

Proteinas prion ocorrem em uma forma normal, que e uma proteina inofen- 
siva, encontrada nas celulas corporais, e uma forma infecciosa, que causa doenca. 
A forma inofensiva e a forma infecciosa da proteina prion apresentam a mesma se- 
quencia de aminoacidos (os “blocos de construcao” de proteinas), mas a forma in- 
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fecciosa da proteina apresenta uma forma dobrada diferente da forma da proteina 
normal. A CJD esporadica pode desenvolver-se porque alguns dos prions normais de 
um individuo alteram-se de forma espontanea em uma forma de proteina infecciosa 
e, entao, alteram os prions em outras celulas em uma rea^ao em cadeia. Assim que 
aparecem, as proteinas prion anormais se agregam ou agrupam umas com as outras. 
Investigadores acreditam que essas proteinas agregadas podem levar a uma perda 
neuronal ou a outra lesao cerebral observada na CJD. No entanto, eles nao sabem 
como, exatamente, ocorre essa lesao. 

Cerca de 5 a 10% de todos os casos de CJD sao hereditarios. Esses casos origi- 
nam-se de uma mutac^ao ou altera<;ao, na qual o gene controla a forma<;ao da pro¬ 
teina prion normal. Embora os prions nao contenham informa^ao genetica e nao 
necessitem de genes para se reproduzir, os prions infecciosos podem originar-se caso 
ocorra uma mutacao no gene para a proteina de prion normal. Se o gene da proteina 
prion estiver alterado em celulas do esperma de uma pessoa ou nas celulas ovulares, 
a mutacao pode ser transmitida a descendencia dela. Foram identificadas varias mu¬ 
tates diferentes no gene prion. A mutacao particular encontrada em cada familia 
afeta a frequencia com a qual a doen^a aparece e quais os sintomas que sao mais evi- 
dentes. No entanto, nem todas as pessoas com muta<;6es no gene da proteina prion 
desenvolvem CJD. 

A CJD nao pode ser transmitida pelo ar ou pelo tato, nem pelas demais for¬ 
mas de contato casual. Conjuges e outros membros da familia de pacientes com CJD 
esporadica nao tem um risco mais alto para contrair a doen^a do que a popula<;ao 
em geral. No entanto, a exposi<;ao do tecido cerebral e do liquido cerebrospinal a pa¬ 
cientes infectados deve ser evitada. Em alguns casos, a CJD foi transmitida a outras 
pessoas a partir de enxertos de dura-mater (um tecido que cobre o cerebro), trans- 
plantes de corneas, implanta^ao de eletrodos esterilizados de forma inadequada no 
cerebro, e inje^oes de hormonio de crescimento hipofisario, derivado de glandulas 
hipofisarias de humanos retiradas de cadaveres. Desde 1985, todo o hormonio de 
crescimento derivado de glandulas hipofisarias humanas e usado nos Estados Unidos 
foi sintetizado por meio de procedimentos de DNA recombinante, o que elimina o 
risco de transmissao da CJD por esta via. 

O aparecimento de uma nova variante de CJD (nv-CJD ou v-CJD) em varias 
pessoas mais jovens, na Gra-Bretanha e na Franca, levou a preocupacoes de que a EEB 
pode ser transmitida a humanos por carne contaminada. A idade desses pacientes era 
relativamente mais jovem (16 e 39 anos) e a manifestacao clinica era predominante- 
mente composta por sintomas psiquiatricos, em vez da ataxia cerebelar ou demencia 
progressiva. Embora os exames laboratoriais mostrem uma grande semelhan^a entre 
os prions que causam EEB e v-CJD, nao existe prova para apoiar essa teoria. Muitas 
pessoas preocupam-se em saber se e possivel transmitir CJD pelo sangue e por pro- 
dutos relacionais ao sangue, como o plasma. Alguns estudos em animais sugerem 
que o sangue contaminado e seus produtos relacionados podem transmitir a doernja, 
embora isso nunca tenha sido demonstrado em seres humanos. Se houver agentes 
infecciosos nesses fluidos, provavelmente estarao presentes em concentrates muito 
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baixas. Os cientistas nao sabem a quantidade anormal de prions que uma pessoa 
precisa receber antes de desenvolver CJD, de modo que nao sabem se esses fluidos 
sao potencialmente infecciosos ou nao. Sabe-se que, mesmo que milhoes de pessoas 
recebam transfusoes de sangue anualmente, nao ha casos relatados de contra^ao de 
CJD a partir da transfusao. Mesmo entre pessoas com hemofilia, que algumas vezes 
recebem plasma sangumeo concentrado de milhares de doadores, nao ha relatos de 
casos de CJD. 

Embora nao haja evidencia de que a exposicao esporadica ao sangue de pessoas 
portadores de CJD seja capaz de provocar infeccao, os prions de EEB e v-CJD podem 
acumular-se nos linfonodos, no ba<;o e nas amlgdalas. Esses achados sugerem que as 
transfusoes de sangue de pessoas com v-CJD podem transmitir a doen^a. Assim, nos 
Estados Unidos, os doadores prospectivos de sangue sao desqualificados caso tenham 
residido por mais de tres meses em um Estado onde a EEB e comum. 

Sabe-se que as encefalopatias espongiformes transmissiveis, como a CJD, afe- 
tam varias especies animais, incluindo ovelhas, cabras, vison, mulas, veados, vacas e, 
recentemente, gatos. O scrapie, um disturbio de ovinos e caprinos, e conhecido ha 
mais de 300 anos, e e endemico nas Ilhas Britanicas. Em 1938, a transmissao expe¬ 
rimental de scrapie de uma ovelha para a outra, por meio de inocula^ao, forneceu 
evidencias de uma etiologia infecciosa. No entanto, nao existem evidencias de trans¬ 
missao de scrapie da ovelha para o ser humano. 

Diagnostico 

Atualmente nao existe um teste diagnostico isolado para CJD. Quando ha suspeita 
de CJD, a primeira preocupa^ao e excluir formas trataveis de demencia, como ence- 
falite (inflama<;ao do cerebro) ou meningite cronica. Os exames diagnostics padrao 
incluem pun<;ao lombar, para excluir as causas mais comuns de demencia, e EEG, 
para registrar o padrao da atividade eletrica cerebral, que frequentemente mostra 
complexos periodicos de descargas agudas, que tern uma sensibilidade de 66% para 
CJD e uma especificidade de 74% (Figura 29.1). Uma TC cerebral pode ajudar a 
excluir a possibilidade de que os sintomas resultam de outros problemas, como 
acidente vascular encefalico (AVE) ou tumor cerebral. Uma RM cerebral tambem 
pode revelar padroes caracteristicos de degenera^ao cerebral, que podem ajudar no 
diagnostico de CJD. Na v-CJD, e importante a observacao de um sinal alto de lo- 
calizaijrio talamica posterior, caracterizado pelos sinais do “pulvinar” ou “bastao de 
hoquei” na difusao T2 ou na RM ponderada em FLAIR ( fluid-attenuated inversion 
recovery ) (Figura 29.2) e detec^ao tonsilar de proteina prion infecciosa. 

A unica maneira de confirmar um diagnostico de CJD e por biopsia cerebral 
ou necropsia. Como o diagnostico correto de CJD nao ajuda o paciente, a biopsia 
cerebral e desencorajada, a menos que seja necessaria para excluir um disturbio tra- 
tavel. Na necropsia, o cerebro inteiro e examinado. Tanto a biopsia cerebral quanto 
a necropsia representam um risco pequeno, mas definitivo, de que o cirurgiao ou 
outros que manusearam o tecido cerebral possam infectar-se por autoinocula^ao. 
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Figura 29.1 Eletrencefalograma de um paciente com doenga de Creutzfeldt-Jakob. 
(Reproduzida, com permissao, de Aminoff MJ, Greenberg DA, Simon RR Clinincal 
Neurolology, 6th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2005:53.) 

Procedimentos cirurgicos especiais e de desinfecgao podem minimizar esse risco. Um 
informativo com orientagoes para esses procedimentos encontra-se a disposigao no 
National Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS) e na Organizagao 
Mundial de Saude. 

Estao sendo feitas investigagoes para criar testes laboratoriais para CJD. Um 
desses testes, desenvolvido pelo NINDS, e feito com o LCS de um individuo e de¬ 
tecta uma proteina marcadora, a proteina 14-3-3, que indica degeneragao neuronal. 
Proteinas 14-3-3 no LCS se correlacionam com o diagnostico clinico em 94% (sen- 
sibilidade) e uma especificidade de 84%. O ensaio da proteina, em combinagao com 
os achados do EEG, aumenta a sensibilidade, mas reduz a especificidade. No entanto, 
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Figura 29.2 Ressonancia magnetica transversal em FLAIR, mostrando sinal aumentado 
bilateral e simetricamente nos nucleos do pulvinar do talamo - o “sinal do pulvinar” da 
variante CJD. 


esses testes podem ajudar a diagnosticar a CJD em pessoas que ja apresentam os 
sintomas clinicos da doen<;a. 

A analise do LCS para a proteina e muito mais facil e segura que a biopsia ce¬ 
rebral. A taxa de falso-positivos e de aproximadamente 5 a 10%. Os cientistas estao 
trabalhando para desenvolver esse teste para uso comercial em laboratories. Tambem 
estao trabalhando para desenvolver outros testes para o disturbio. 

Tratamento e prevengao 

Nao existe tratamento capaz de curar ou controlar a CJD. Os pesquisadores testaram 
muitos farmacos, incluindo amantadina, esteroides, interferon, aciclovir, agentes an¬ 
tivirals e antibioticos. Estudos feitos com uma variedade de outras substancias estao 
em andamento. No entanto, ate agora nenhum destes tratamentos mostrou qualquer 
beneficio consistente em humanos. O tratamento atual para CJD destina-se a aliviar 
os sintomas, deixando o paciente o mais confortavel possivel. Substancias opiaceas 
podem ajudar a aliviar a dor, caso ocorra, e clonazepam e valproato de sodio podem 
ajudar a aliviar as mioclonias. Nos estagios mais tardios da doen^a, a mudam;a fre- 
quente de decubito do paciente, deixando-o confortavel, ajuda a prevenir ulceras 
de decubito. Um cateter pode ser usado para drenagem de urina, se o paciente nao 
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puder controlar a fun^ao vesical; da mesma forma, podem ser usados liquidos por via 
intravenosa e alimentaqao artificial. 

Para reduzir o risco (muito baixo) de transmissao da CJD de um individuo 
para outro, as pessoas nao devem doar sangue, tecidos ou orgaos, caso exista uma 
suspeita ou confirmaqao de CJD, ou quando ha risco aumentado em decorren- 
cia de uma historia familiar da doen^a, um enxerto de dura-mater ou outro fator. 
Procedimentos normais de esteriliza<;ao, como lavar, cozinhar e ferver nao destroem 
os prions. Cuidadores, profissionais da saude e agentes funerarios devem tomar as 
seguintes precau<;6es quando estao manipulando pessoas com CJD: 

• Lavar as maos e a peJe exposta antes de comer, beber ou fumar. 

• Cobrir cortes e abrasoes com curativos a prova de agua. 

• Usar luvas cirurgicas ao manipular tecidos ou liquidos dos pacientes ou ao fazer 
curativos nas feridas dos pacientes. 

• Evitar cortar-se ou puncionar com instrumentos contaminados pelo sangue ou 
por outros tecidos do paciente. 

• Usar mascara de prote^ao caso exista um risco de salpicar material contaminado 
como sangue ou liquido cerebrospinal. 

• Mergulhar instrumentos que entraram em contato com o paciente em lixivia de 
cloro nao diluida durante uma hora ou mais; depois, utilizar uma autoclave (panela 
de pressao) para esteriliza-los em agua destilada por uma hora, pelo menos, de 132 
a 134°C. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

29.1 Qual dos itens a seguir e uma caracteristica do agente que causa da CJD? 

A. E facil de matar. 

B. Content informa^ao genetica na forma de acidos nucleicos (DNA ou RNA). 

C. Periodo de incuba^ao muito curto. 

D. Associado com a proteina do prion. 

29.2 Um homem de 30 anos, que trabalha em uma fabrica de processamento de carne, 
esta muito preocupado com a perspectiva de desenvoiver CJD. QuaJ dos itens a 
seguir e o melhor metodo para prevenir o desenvolvimento da doen^a? 

A. Esteriliza^ao com agua sanitaria e eficaz na neutraliza^ao da proteina do prion. 

B. Aquecimento dos conteineres ate pelo menos 82°C e eficaz. 

C. Nao existe nenhum tratamento capaz de curar ou controlar a CJD. 

D. E eficaz esfregar os recipientes com hexacloreto. 

29.3 Uma mulher de 47 anos apresenta demencia progressiva. QuaJ dos metodos a 
seguir e o metodo mais preciso para o diagnostico de CJD? 

A. Sorologia. 

B. Reaqao em cadeia da polimerase (PCR) sorologica. 

C. CuJtura viral no soro. 

D. Biopsia cerebral. 
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RESPOSTAS 

29.1 D. O agente causador da CJD e diflcil de matar, nao parece conter informagao 
genetica sob a forma de acidos nucleicos, tem um periodo de incubagao longo 
e esta associado com a protelna de prion. 

29.2 C. Nao ha nenhuma maneira eficaz para prevenir a CJD. 

29.3 D. O linico metodo diagnostico definitivo e a biopsia cerebral e analise histologica. 


DICAS CL1NICAS 


► Dos pacientes com diagnostico de CJD, 90% morrem dentro de um ano. 

► A taxa anual de CJD e de aproximadamente 3,4 casos por milhao. Nos ultimos anos, os 
Estados Unidos relataram menos de 300 casos de CJD ao ano. 

► H. G. Creutzfeldt e conhecido por fazer a primeira descriqao do disturbio, em 1920. Um 
ano mais tarde, outro neurologista alemao, A. Jakob, descreveu quatro casos, dos quais 
pelo menos dois apresentavam caracteristicas sugestivas da entidade patologica que reco- 
nhecemos como CJD. 
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CASO 30 


Um homem de 58 anos e encaminhado para avaliagao de dor lancinante gra¬ 
ve nas pernas e perda de equilfbrio, que se desenvolveu durante tres anos. 0 
paciente desenvolveu rapidamente impotencia e seus netos comegaram a pro- 
voca-lo em decorrencia de seus olhos “caidos”. 0 paciente relata uma historia 
de doenga do refluxo gastresofagico e cefaleias do tipo enxaqueca. Os medica- 
mentos em uso sao somente uma famotidina, comprada sem receita medica, e 
um multivitammico ao dia. Ele foi casado durante 35 anos e e um engenheiro 
aposentado. 0 paciente nao foi exposto a toxinas, nao fuma e nao toma bebidas 
alcoolicas. A unica informagao pertinente e que atuou como voluntario em um 
grupo de auxflio em situagoes de desastres naturais no exterior, antes de se 
casar, e contraiu uma “doenga venerea”. 0 paciente acha que contraiu sffilis, e 
recebeu antibioticos por via oral. 0 exame neurologico revela um Miniexame do 
estado mental (MEEM) de 30/30, com nervos cranianos intactos, exceto para 
pupilas de Argyll Robertson e ptose bilateral. Sua forga e normal; no entanto, ele 
apresenta uma propriocepgao comprometida nos pododactilos, com redugao da 
sensibilidade termica nas pernas. Alem disso, o paciente apresenta uma perda 
da sensibilidade dolorosa pesquisada por meio de uma agulha, em uma distri- 
buigao em “luva e bota”. Apresenta tambem sinal de Romberg. Seu exame cere- 
belar e normal; entretanto, seus reflexos tendinosos profundos estao diminuldos 
(1+/2) nas pernas. Sua marcha tern base alargada com ataxia acentuada. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo para confirmar o diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 30: ] 

Tabes dorsalis 


Resumo: um homem de 58 anos, com uma historia de sifilis ha mais de 20 anos, do- 
enca de refluxo gastresofagico e cefaleias do tipo enxaqueca apresenta uma historia 
de dor lancinante nas pernas, falta de equilibrio, impotencia e ptose palpebral recen- 
tes. Seu exame mostra comprometimento do nervo craniano, com pupilas de Argyll 
Robertson e ptose. Outros achados incluem comprometimento funcional da coluna 
posterior, com perda da propriocep^ao nos pes e comprometimento funcional do 
trato espinotalamico lateral (perda da sensibilidade termica e dolorosa a picada com 
agulha). Seus reflexos tendinosos profundos estao diminuidos em ambas as pernas e 
o paciente apresenta uma ataxia sensorial. O teste de Romberg e positivo. 

• Diagnostico mais provavel: tabes dorsalis (forma espinal da sifilis). 

• Para confirmar o diagnostico: pun^ao lombar para VDRL. 

• Proximo passo terapeutico: penicilina G aquosa em alta dosagem por via intra- 
venosa, com uma dose de 2 a 4 milhoes de unidades a cada quatro horas, durante 
10 a 14 dias. Se houver uma alergia a penicilina, usar doxiciclina em uma dose de 
200 mg, duas vezes ao dia, por 28 dias, e ceftriaxona em uma dose de 2 g por via 
intravenosa ao dia, durante 14 dias. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer o quadro clinico da tabes dorsalis e de outras sindromes neurologicas 
causadas pela sifilis. 

2. Saber como diagnosticar a tabes dorsalis e diferencia-la de outras formas tardias 
da neurossifilis. 

3. Saber como tratar a tabes dorsalis. 

Consideragdes 

Qualquer individuo com historia de sifilis e que apresenta sintomas neurologicos 
deve alertar o medico para uma possivel neurossifilis. Outras etiologias devem ser 
excluidas e outras doen^as sexualmente transmissiveis, como HIV e hepatite B ou C, 
tambem podem causar sintomas neurologicos similares. Dor lancinante com ataxia 
sensorial associada, anormalidades de nervos cranianos, impotencia ou disfun^ao 
intestinal e vesical sao as formas classicas de apresentac^ao da tabes dorsalis. Nesse 
caso, a tabes dorsalis e o diagnostico mais provavel; no entanto, para diagnostica-lo e 
preciso obter uma confirmacao a partir de estudos laboratoriais. Os estudos sorolo- 
gicos mais solicitados sao uma reagina plasmatica rapida (RPR) ou teste de VDRL. 
Eles sao bastante sensiveis para a sifilis primaria e secundaria, mas sao menos sensi- 
veis para a neurossifilis. Uma RPR negativa nao exclui a sifilis. E importante ressaltar 
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que a RPR frequentemente fornece resultados falso-positivos. Se os exames forem 
positivos, continue com a confirma^ao diagnostica no liquido cerebrospinal (LCS). 
Os dados a seguir indicam os achados tipicos do LCS na neurossifilis: 

• Proteina do LCS aumentada em ate 200 mg/dL 

• Pleiocitose linfocitica < 400/pL 

• LCS e VDRL positivo na maioria dos pacientes 

• Sintese de IgG elevada 

Porem, se os exames RPR e VDRL forem negativos e a suspeita de sifilis e so- 
mente clinica, devem ser feitos exames sorologicos para anticorpos especificos do 
Treponema pallidum. Eles incluem anticorpo treponemico fluorescente absorvido 
(FTA-ABS), teste de hemoaglutina^ao do T. pallidum (TPHA) ou um ensaio de mi- 
croaglutina^ao do T. pallidum (MHA-TP). Esses estudos sao muito mais caros que os 
ensaios reaginicos, mas sao mais sensiveis para a neurossifilis. Se esses estudos forem 
nao reagentes, a neurossifilis e excluida. 

A detec^ao do T. pallidum pela reai;ao em cadeia da polimerase no LCS e mui¬ 
to baixa. E importante frisar que os estudos sorologicos nao conseguem distinguir 
entre sifilis, pinta e bouba (outras treponematoses, endemicas no Mexico e America 
Central), devido a reatividade cruzada. HIV ou hepatite B e C podem apresentar sin- 
tomas muito semelhantes de ataxia sensorial, mononeuropatias cranianas e dor. Uma 
caracteristica diferencial entre essas infec^oes e a neurossifilis e o tipo de dor. A dor 
lancinante classica e observada na neurossifilis, enquanto uma dor em queima<;ao 
esta associada as outras patologias. No entanto, os exames laboratoriais sao a unica 
maneira de distinguir as condi^oes. 


f ABORDAGEM A 

Tabes dorsalis 


DEFINigOES 

PUPILAS DE ARGYLL ROBERTSON: pupilas pequenas, que se contraem ao focali- 
zar, mas que nao contraem quando expostas a uma luz brilhante (as pupilas acomo- 
dam, mas nao reagem). 

ELETROMIOGRAFIA (EMG)/ESTUDOS DE CONDUgAO NERVOSA: exame ele- 
trofisiologico que avalia a integridade dos nervos perifericos e tambem diversas pro- 
priedades eletricas musculares, permitindo que o medico determine a presen^a de 
um disturbio muscular ou nervoso. Esse teste e util na avalia^ao primaria do sistema 
nervoso periferico. 

REFLEXO H: o reflexo Heo equivalente eletrico de um reflexo de estiramento mo- 
nossinaptico. Esse exame frequentemente reflete patologia ao longo das fibras aferen- 
tes e eferentes e/ou do ganglio da raiz dorsal. 
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DORLANCINANTE: uma sensacao de pontada, facada ou corte. 

PTOSE: queda palpebral. 

SINAL DE ROMBERG: queda quando o indivlduo esta em pe, de olhos fechados, 
com os pes juntos e as maos estendidas. 

ABORDAGEM CLINICA 

A neurosslfilis e uma infec<;ao do sistema nervoso pela espiroqueta T. pallidum, o mi- 
crorganismo responsavel pela sifilis. Estima-se que ate 10% dos pacientes com sifilis 
primaria que nao receberam tratamento desenvolverao neurosslfilis. Na populac^ao 
HIV-positivo, a porcentagem e mais alta. Os fatores de risco para a sifilis incluem 
consumo de drogas, habitos sexuais e ambiente onde vivem. E importante notar que 
a sifilis e um fator de risco para adquirir HIV. Sabe-se que pacientes com HIV e 
sifilis tern um risco aumentado para o desenvolvimento de neurosslfilis, podendo 
desenvolve-la mais cedo do que os indivlduos HIV-negativos. A neurosslfilis e duas 
vezes mais comum em homens do que em mulheres. 

O T. pallidum pode ser detectado clinicamente pela primeira vez apos cerca de 
tres semanas da infec^ao, por meio da prcsen^a de uma lesao primaria na pele ou nas 
membranas mucosas (sifilis primaria). A sifilis secundaria resulta de um segundo es- 
tagio de bacteriemia, com lesoes mucocutaneas generalizadas. Embora a neurosslfilis 
(sifilis terciaria) possa apresentar-se somente muitos anos apos a infec^ao primaria, 
o T. pallidum penetra no sistema nervoso central ao mesmo tempo que os indivlduos 
desenvolvem sifilis primaria e secundaria. As altera^oes patogenicas consistem em 
endarterite de arterlolas terminais, resultando em altera^oes inflamatorias e necro- 
ticas. No sistema nervoso central, o T. pallidum causa inflama^ao menlngea, arterite 
de vasos pequenos e medios, com oclusao fibrotica posterior e, eventualmente, dano 
neuronal direto. 

As caracteristicas clinicas da neurosslfilis dependem do periodo de tempo de- 
corrido apos a infeccao (ver Quadro 30.1). Hiporreflexia e o achado mais comum 

do exame cllnico, encontrado em ate 50% dos pacientes com neurosslfilis. Outros 
achados cllnicos incluem comprometimento sensorial (48%), altera<;oes pupilares 
(43%), incluindo pupilas de Argyll Robertson, neuropatia craniana (36%), demencia 
ou sintomas psiquiatricos (35%) e teste de Romberg positivo (24%). A pupila de 
Argyll Robertson e quase sempre patognomonica para neurosslfilis. Tabes dorsalis 
e causada pelo envolvimento sifilltico da medula espinal, levando a dor intermitente 
nos bravos e nas pernas, ataxia, disturbios da marcha como resultado da perda da 
sensibilidade postural, e comprometimento da sensibilidade vibratoria e posicional. 

O diagnostico de neurosslfilis e feito em bases clinicas e confirmado pela soro- 
logia do LCS (RPR ou VDRL). A protelna do LCS e a contagem celular geralmente 
estao normais. O diagnostico diferencial da neurosslfilis baseia-se nas caracteristicas 
clinicas. Por exemplo, a diferenciacao de neurosslfilis gomosa consiste no diagnostico 
diferencial para lesoes que ocupam espa^o (tumores cerebrais metastaticos, tumores 
cerebrais primarios, etc.). Tres disturbios devem se considerados no diagnostico dife- 
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Quadro 30.1 • FORMAS NEUROLOGICAS DA SIFILIS 

Sindrome clinica 

Tempo decorrido 
apos infeegao inicial 

Caracteristicas clinicas 

Meningite sifilitica 

1 a 2 anos 

Mononeuropatias cranianas, hidrocefalia e 
sinais hemisfericos focais 

Doenga cerebrovascular 
e meningovascular 

5 a 7 anos 

Isquemia ao longo do territorio da arteria 
cerebral media e inflamagao memngea. 

Tambem pode apresentar-se com acidente 
vascular encefalico em evolugao 

Paresia geral 

10 anos 

Comprometimentos das fungoes corticais 
superiores, demencia, encefalite fronto¬ 
temporal, anormalidades pupilares, 
disfungao cerebelar e caracteristicas 
sugerindo doenga psiquiatrica 

Tabes dorsalis 

10 a 20 anos 

Dor lancinante, ataxia sensorial, disfungao 
intestinal ou anormalidades dos nervos 
cranianos 

Neurossifilis gomosa 

A qualquer 
momento 

As caracteristicas sao diretamente 
relacionadas a localizagao das gomas, 
causando compressao 

Neurossifilis 

assintomatica 

A qualquer 
momento 

Ausencia de sintomas a despeito de achados 
anormais no LCS, observados na neurossifilis 


LCS, liquido cerebrospinal. 


rencial de tabes dorsalis: degeneragao combinada subaguda decorrente da deficiencia 
de vitamina B 12 , esclerose multipla e doenga de Lyme. Outros diagnostics menos 
comuns no diferencial incluem sarcoidose, herpes-zoster e doenga metastatica di- 
fusa. O achado de uma pupila de Argyll Robertson e altamente sugestivo de tabes 
dorsalis, mas tambem pode ser observada na esclerose multipla, no diabetes melito, 
na sarcoidose, na doenca de Lyme e na encefalopatia de Wernicke. Tabes dorsalis e 
uma doenca lenta e progressiva, que causa desmielinizagao das colunas posteriores 
e alteragoes inflamatorias nas raizes posteriores da medula espinal. Os estudos de 
condugao nervosa podem mostrar disturbios da condugao nervosa sensorial, com 
conduces nervosas normais. A EMG e normal, mas reflexos H ausentes sao comuns 
em decorrencia da lesao do ganglio da raiz dorsal. As anormalidades na condugao 
nervosa motora devem colocar em duvida o diagnostic de tabes dorsalis. 

O tratamento da neurossifilis consiste em penicilina G aquosa em alta dose, 
de 2 a 4 milhoes de unidades a cada quatro horas, por via intravenosa, durante 10 a 
14 dias. Se houver uma alergia a penicilina, pode ser usada a doxiciclina, a uma dose 
de 200 mg, duas vezes ao dia, durante 28 dias, e ceftriaxona a uma dose de 2 g por via 
intravenosa ao dia, durante 14 dias. Embora existam regimes alternatives que foram 
experimentados no tratamento de pacientes com neurossifilis, eles demonstraram 
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nao ser tao eficazes quanto a utilizac^ao da penicilina G aquosa. O uso de penicilina 
procaina intramuscular, a uma dose de 2,4 milhoes de unidades a cada dia, associada 
ao probenecid por 10 a 14 dias, foi tentado naqueles individuos que nao podem re- 
ceber medicamentos por via intravenosa. Em geral, isso foi combinado com o uso de 
penicilina benzatina G por via intramuscular, a uma dose de 2,4 milhoes de unidades 
por semana durante tres semanas. Se o tratamento nao melhorar os sintomas (para 
neurossifilis precoce) ou se houver progressao continua dos sintomas (neurossifilis 
tardia), deve-se cogitar um retratamento. Exames do LCS devem ser novamente re- 
alizados apos completar o tratamento, procurando por uma queda na contagem de 
leucocitos, proteinas e sintese de IgG. 

Prognostico 

Os resultados dependem do tipo de neurossifilis e de quao precoce foi feito o diag¬ 
nostic e o tratamento dos pacientes. Pacientes com neurossifilis assintomatica ou 
neurossifilis meningea geralmente se curam. Pacientes com sifilis meningovascular, 
paresia geral, ou tabes dorsalis em geral nao voltam a normalidade, embora se observe 
uma melhora. Um retardo do tratamento de varios anos apos o inicio geralmente 
esta associado com um pior prognostico. O resultado do tratamento e diferente para 
cada pessoa. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

30.1 Um neurologista examinou um jovem de 19 anos e acredita ter diagnosticado 
pupilas de Argyll Robertson. Qual dos itens a seguir e o mais preciso? 

A. A pupila provavelmente se contrai a luz. 

B. O paciente tern esclerose multipla. 

C. As pupilas nao se contraem quando ha focaliza^ao de perto. 

D. O paciente e diagnosticado como portador de degenera^ao combinada 
subaguda. 

30.2 Os itens a seguir sao verdadeiros em rela^ao a neurossifilis, exceto: 

A. O T. pallidum infecta o sistema nervoso central no momento da infeciyio 
primaria. 

B. Individuos HIV-positivos tern risco aumentado para o desenvolvimento de 
neurossifilis. 

C. Tabes dorsalis ocorre 10 anos apos a infecqao inicial. 

D. Sintomas semelhantes aos do acidente vascular encefalico podem ocorrer a 
qualquer momento apos a infeccao. 

E. Uma paresia generalizada pode apresentar-se como uma doenca psiquiatrica. 
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30.3 O diagnostico diferencial da tabes dorsalis consiste em todos os itens abaixo, 
exceto: 

A. Toxoplasmose. 

B. Doen^a de Lyme. 

C. Sarcoidose. 

D. Esclerose multipla. 

E. Degenera^ao subaguda combinada. 

30.4 Um homem de 30 anos, que abusa de drogas intravenosas, vem ao seu consultorio 
queixando-se de fraqueza do lado esquerdo nas ultimas seis semanas. Seu exame 
mostra pupilas de Argyll Robertson, hiporreflexia nas pernas e hemiparesia 
esquerda. Fora isso, ele e sadio, mas teve sifilis quando servia ao Exercito, aos 27 
anos. Seu ultimo teste de HIV foi feito ha 18 meses. Qual dos itens a seguir e o 
mais preciso? 

A. Ele nao tern neurossifilis, pois o tempo decorrido desde a infec^ao primaria 
ate o aparecimento de sintomas e muito curto. 

B. Ele, definitivamente, e portador de tabes dorsalis. 

C. Ele tem neurossifilis e deve-se descrever seu caso em uma revista medica, 
como um caso novo, apresentando um periodo de incubagao curto apos a 
infeccao primaria. 

D. Realizar um teste de HIV e RPR; se positivos, iniciar o tratamento com pe- 
nicilina G aquosa por via intravenosa. 

RESPOSTAS 

30.1 B. Pupilas de Argyll Robertson significam acomoda^ao, sem reflexo a luz. Sao 
observadas na esclerose multipla. A degeneracao combinada subaguda nao causa 
pupilas de Argyll Robertson. 

30.2 D. Sintomas semelhantes ao acidente vascular encefalico ocorrem cinco a sete 
anos apos a infeccao inicial em individuos HIV-negativos. 

30.3 A. A toxoplasmose geralmente se apresenta com sintomas que sugerem uma 
lesao intracraniana com efeito de massa. 

30.4 D. Sabe-se que individuos HIV-positivos desenvolvem sinais e sintomas de 
neurossifilis muito mais precocemente que individuos HIV-negativos. Sua 
apresentacao clinica nao e nova e merece um tratamento o mais breve possivel. 
Embora pacientes com tabes dorsalis possam ter uma pupila de Argyll Robertson, 
estes apresentam dor lancinante e nao hemiparesia; assim, o exame indicado e 
a RM cerebral. 
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DICAS CUNICAS 


► A tabes dorsalis apresenta-se classicamente com dor lancinante, deficits sensoriais, ataxia 
e hiporreflexia 

► Individuos afetados por HIV podem apresentar neurossifilis muito mais precocemente que 
individuos HIV-negativos. 

► 0 tratamento de escolha para a neurossifilis ainda e a penicilina G aquosa. Tratamentos al¬ 
ternatives consistindo em doses intramusculares de penicilina nao mostraram ser eficazes. 

► Individuos que apresentam sintomas neurologicos e tern uma historia de sifilis devem ser 
considerados portadores de neurossifilis, ate que se prove o contrario. 

► Existem quatro formas diferentes de neurossifilis: assintomatica, meningovascular, tabes 
dorsalis e paresia geral. 

► A meningite sifilitica asseptica ocorre como uma infeeqao cronica e pode envolver cefaleias, 
alteraqoes cognitivas e anormalidades de nervos cranianos. 
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Um homem de 25 anos e levado a emergencia apos apresentar uma crise 
tonico-clonica generalizada. 0 paciente estava arrumando-se para ir ao tra- 
balho, quando caiu ao chao e apresentou a crise. Sua mae, que testemunhou 
o evento, afirma que o paciente perdeu a conscience e “se sacudiu todo”. A 
crise durou cerca de 30 segundos e estava associada com mordedura da lingua 
e incontinence urinaria. 0 paciente voltou ao normal depois de 20 minutos. 
Nos ultimos seis meses, o paciente queixou-se de cefaleias e teve duas crises 
tonico-clonicas generalizadas previas. 0 paciente tambem perdeu 6,8 kg ao 
longo de um mes. Ele e saudavel e a unica historia pertinente e ter sido sexu- 
almente promiscuo, alem de ter usado cocaina por via intravenosa. Seu ultimo 
exame de HIV foi feito ha 12 meses, e ele nao esperou pelo resultado. Ao 
exame fisico, o paciente esta afebril, com pressao arterial de 130/68 mmHg e 
frequence cardiaca de 88 bpm. 0 paciente esta acordado e alerta, e orientado 
quanto a pessoa, tempo, situagao e localizagao. Seus nervos cranianos, exame 
sensorial, exame cerebelar e reflexos tendinosos profundos estao normais. Seu 
exame motor mostra aumento do tonus a direita, com forga motora intacta. Sua 
marcha mostra redugao do balango do brago a direita, mas de resto e normal. 
Uma tomografia computadorizada (TC) de cranio sem contraste mostrou uma 
lesao de massa solitaria, medindo 15 mm sobre a regiao motora esquerda, 
com edema circundante. Alem disso, existe uma lesao de 12 mm nos ganglios 
basais esquerdos. Com a administragao de contraste por via intravenosa, essas 
lesoes ficam mais evidentes. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e a melhor maneira de confirmar o diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 31: ] 

Lesao intracraniana (toxoplasmose) 

Resumo: um homem de 25 anos, previamente sadio, vem a emergencia apos ter apre- 
sentado uma crise tonico-clonica generalizada, que durou 30 segundos. Ele vinha 
apresentando cefaleias nos ultimos seis meses, sem outros sintomas associados. Sua 
mae afirma que presenciou duas crises anteriores apresentadas pelo paciente. A his- 
toria chama a aten^ao para comportamento sexual promiscuo e uso de drogas ilicitas 
por via intravenosa. O resultado de seu ultimo exame de HIV e desconhecido. Ao 
exame neurologico, nota-se um aumento do tonus do lado direito e diminui<;ao do 
balance de braco durante a deambula^ao. O restante do exame neurologico e nor¬ 
mal. Uma TC do cranio com contraste revela a presenipi de uma lesao com realce 
anular, medindo 15 mm sobre a regiao motora esquerda, e uma lesao anelar de 12 
mm, real^ada com contraste nos ganglios basais esquerdos. 

• Diagnostico mais provavel: toxoplasmose cerebral. 

• Exame para confirmar o diagnostico: titulagem de IgM e IgG no soro para 
Toxplasmosis gondii e pun<;ao lombar para avaliar T. gondii ou por meio de rea^ao 
em cadeia da polimerase (PCR). 

• Proximo passo terapeutico: iniciar a administrate) de anticonvulsivantes para 
prevenir futuras crises e, entao, iniciar o tratamento para toxoplasmose. O trata- 
mento consiste em uma combina^ao de medicamentos, incluindo pirimetamina, 
sulfadiazina e acido folinico. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer o diagnostico apropriado para toxoplasmose, incluindo o uso de estudo 
de imagens e do liquido cerebrospinal (LCS). 

2. Descrever as caracteristicas clinicas de toxoplasmose. 

3. Relatar como tratar toxoplasmose e quais precau^oes sao necessarias. 

Consideragdes 

Este homem de 25 anos, previamente sadio, apresenta cefaleias nos ultimos seis me¬ 
ses e acaba de ter sua terceira crise tonico-clonica generalizada. Seu exame sugere le¬ 
sao cerebral a esquerda, pois ele apresenta achados motores do lado direito (redu^ao 
do balance do bra^o e aumento do tonus do lado direito). Apresentar sintomas cons- 
titucionais de perda de peso e fatores de risco para uma infcccpio por HIV limitam 
significativamente o diagnostico diferencial. Esse individuo muito provavelmente 
passou a ser HIV-positivo. Isso baseia-se no fato de ter apresentado perda de peso e 
de manter um comportamento de alto risco para infec^ao pelo HIV. No diagnostico 
diferencial devem ser considerados linfomas primarios do sistema nervoso central 
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(SNC), gomas sifiliticas, tuberculomas, abscessos, neurocisticercose ou tumores cere¬ 
brals metastaticos. O quadro clinico de cefaleia, perda de peso, crises tonico-clonicas 
generalizadas e exame neurologico focal sugerem uma lesao intracraniana. 

Em um indivlduo jovem HIV-positivo e preciso considerar a possibilidade de 
toxoplasmose, linfoma primario do SNC, gomas sifiliticas, tuberculomas ou absces¬ 
sos cerebrais. Uma TC de cranio com e sem contraste geralmente confirma a suspeita 
clinica, mas nao diferencia as entidades patologicas. Exames sorologicos, alem de 
exames do LCS, ajudarao a determinar o diagnostico. Alem dos testes diagnosticos 
descritos, outros exames do LCS incluem proteina, glicose, contagem celular com di- 
ferencial, Colorado de Gram, citologia e VDRL. Outros exames sorologicos incluem 
dos exames bioquimicos mais comuns, hemograma completo (HC), HIV, velocidade 
de hemossedimentacao (VHS), reagina plasmatica rapida (RPR), rela^ao internacio- 
nal normalizada (INR). 


f ABORDAGEM AS 

Infecgoes em hospedeiros 
imunocomprometidos: toxoplasmose 

DEFINICOES 

CRISE TONICO-CLONICA GENERALIZADA: frequentemente denominada crise 
tipo grande mal, envolvendo perda da consciencia, contra<; 6 es musculares violentas 
e rigidez. 

ACIDO FOLINICO: forma reduzida do acido folico, que nao requer rea^ao de redu- 
9 S 0 enzimatica para ativa^ao. 

RADICULOMIELOPATIA: um processo que afeta a raiz nervosa e medula espinal. 
LESAO COM REALCE ANELAR: uma lesao que mostra contraste periferico com 
hipodensidade central apos a administra^ao de contraste. Difere de uma lesao com 
contraste discal, na qual existe um realce uniforme com contraste. 

ABORDAGEM CLINICA 

A toxoplasmose e causada por um parasita unicelular, o T. gondii, encontrado em 
todo o mundo. Foi descoberto em 1908, no gondi, um pequeno animal da Africa do 
Norte, semelhante a um rato, que causa toxoplasmose do SNC em hospedeiros imu¬ 
nocomprometidos. A toxoplasmose tern inumeros hospedeiros, incluindo humanos, 
gatos e outros animais de sangue quente. A toxoplasmose e uma infec^ao oportunis- 
ta comum na popula^ao HIV. De fato, e a principal causa de doen^a focal do sistema 
nervoso na Aids, sendo mais observada durante as fases tardias da doen^a. E uma in- 
fec^ao bastante comum, com cerca de 33% de todos os humanos apresentando con- 
tato com esse parasita em algum momento da vida. Em adultos imunocompetentes, 
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a cxposicao a toxoplasmose e assintomatica; em pacientes imunocomprometidos, no 
entanto, pode levar a docnca grave e ao obito. A toxoplasmose adquirida durante a 
gestacao pode causar varias anomalias fetais congenitas, incluindo hidrocefalia, cal- 
cificaqao intracerebral, retardo, coriorretinite, perda auditiva, e ate obito. 

A toxoplasmose e frequentemente observada na Aids em estagio avancado, 
quando as contagens de CD4+ sao de < 200 celulas/mm 3 . Ate 5% dos pacientes ini- 
cialmente diagnosticados com Aids nos Estados Unidos apresentaram toxoplasmose. 
Felizmente, a incidencia de toxoplasmose diminuiu significativamente depois da te- 
rapia antirretroviral altamente ativa (HAART). Na Africa e Europa, 50% dos pacien¬ 
tes com Aids desenvolvem toxoplasmose do SNC. 

TRANSMISSAO 

Existent tres vias primarias de transmissao: pela ingestao de carne crua contendo 
cistos; pela ingestao de alimentos e agua contaminados com oocistos de fezes de ga- 
tos infectados; e pela transmissao vertical. O parasita tambem pode ser transmitido 
pelo transplante de orgaos e pelas transfusoes sanguineas. Embora a toxoplasmose 
do SNC resulte, ocasionalmente, de uma infeccao primaria, ela e mais causada por 
disseminagao hematogenica de uma infeccao previa. 

Apresentagao clinica e diagnostico 

O quadro clinico mais comum em pacientes infectados pelo HIV e a encefalite 
como um resultado de lesoes cerebrais multiplas (Quadro 31.3). De modo geral, o 
paciente passa por uma deteriorai;ao mental durante dias a semanas, incluindo ce- 
faleias, crises ou comprometimento cognitivo; tambem podem ser observados de¬ 
ficits motores ou sensoriais. O T. gondii tambem pode afetar outros orgaos, como 
os olhos ou pulmoes. 

Os exames usados para diagnosticar a toxoplasmose do SNC incluem a deter- 
minagao dos titulos de IgM e IgG. Uma resposta de anticorpo IgM esta associada com 
toxoplasmose recentemente adquirida. No entanto, os niveis de anticorpos podem 
ser muito baixos em pacientes com Aids. Foi relatado que ate 22% dos pacientes 


Quadro 31.1 • CARACTERISTICAS CLINICAS DE TOXOPLASMOSE 
INTRACRANIANA 


Caracteristicas clinicas (sinais e sintomas) 

Cefaleia e sintomas constitucionais iniciam precocemente 
Confusao, vertigem, fraqueza focal, afasia e crises na evoluqao tardia 
0 coma pode instalar-se em dias a semanas, caso nao seja iniciado o tratamento 
A radiculopatia pode estar ocasionalmente presente 

Outras caracteristicas: ataxia, paralisia de nervos cranianos, hemianopsia e alteraqoes da 
personalidade 
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diagnosticados com toxoplasmose por meio da confirmaqao histologica nao apresen- 
tam niveis de anticorpos. Se nao houver sinais de aumento da pressao intracraniana, 
pode ser feita uma pun<;ao lombar. Os exames do liquido cerebrospinal mostram de 
forma consistente um nivel proteico elevado. Existe um alto grau de variabilidade 
quando se trata de outros estudos no LCS. PCR para T. gondii no LCS tern sensibili- 
dade moderada e alta especificidade. 

Os achados tipicos na TC ou ressonancia magnetica (RM) cerebral sao lesoes 
unicas ou multiplas na substancia branca e, ocasionalmente, nos ganglios basais 
com efeito de massa. As lesoes em geral tern um realce anelar ao contraste. Os pa- 
cientes costumam apresentar lesoes multiplas (ver Figura 31.1). De fato, uma lesao 
solitaria favorece o diagnostico de linfoma do SNC e nao toxoplasmose. 

A biopsia cerebral, revelando o microrganismo, deve ser feita somente se nao 
houver resposta ao tratamento empirico durante duas semanas, ou se houver uma le¬ 
sao solitaria com exames sorologicos negativos. O exame microscopico revela vascu- 
lite, nodulos microgliais e nodulos astrogliais. Os casos que apresentam aumento da 
pressao intracraniana e hernia^ao devem ser tratados com auxilio de neurocirurgioes. 



Figura 31.1 Imagem de tomografia computadorizada cerebral com toxoplasmose com 
contraste anelar. (Reproduzida, com permissao, de Roos KL. Principles of Neurologic 
Infectious Diseases. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2005:80.) 
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Tratamento 

O principal tratamento da toxoplasmose do SNC consiste em pirimetamina, em uma 
dose de 100 mg por via oral, duas vezes ao dia (no primeiro dia de tratamento), se- 
guida de 25 mg a 100 mg por dia. Em decorrencia de sua atividade seletiva contra a 
di-hidrofolato redutase, a administra^ao concomitante de acido folico e indispensa- 
vel. Essa administra^ao costuma ser feita na forma de acido folinico. A sulfadiazina, 
que atua de modo sinergico com a pirimetamina, deve ser administrada concomitan- 
temente, na dose de 1 a 2 g por via oral, quatro vezes ao dia. Se houver edema cere¬ 
bral significativo, devem ser administrados corticosteroides, como a dexametasona. 
Quase 75% dos pacientes melhoram dentro de uma semana de tratamento com anti- 
bioticos. O prognostico para uma recuperacao total deve ser feito com cuidado, pois 
frequentemente podem ocorrer recaidas. Trimetoprim/sulfametoxazol tambem foi 
estudado como agente alternativo de primeira linha no tratamento da toxoplasmose 
do SNC, por ser barato e bem tolerado. 

Profilaxia 

Trimetoprim/sulfametoxazol e uma profilaxia eficaz contra T. gondii, sendo indicado 
para pacientes infectados por HIV e com contagens de CD4+ inferiores a 200 celulas/ 
mm 3 . As precau^oes incluem cozinhar a carne completamente, higienizar as maos 
ao manipular carne crua ou mal passada e evitar exposicao a fezes de gatos, como a 
limpeza de suas bandejas sanitarias. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

31.1 Um homem de 22 anos tern suspeita de infec^ao pelo T. gondii. Entre as op^oes 
a seguir, qual e a via de infec^ao mais provavel? 

A. Ingestao de vegetais crus. 

B. Congenita. 

C. Via fecal oral. 

D. Inala^ao de esporos. 

31.2 O paciente da Questao 31.1 tern diagnostico confirmado de toxoplasmose do 
SNC. Qual das seguintes caracteristicas clinicas tern maior probabilidade de estar 
presente? 

A. Reten^ao vesical. 

B. Paralisia compressiva do nervo radial. 

C. Pupila de Argyll Robertson. 

D. Hemiparesia. 

31.3 Qual dos itens a seguir e verdadeiro em relacao a toxoplasmose? 

A. A biopsia cerebral e o unico metodo diagnostico confiavel. 

B. E frequentemente observada em casos precoces de Aids. 
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C. O tratamento consiste em penicilina. 

D. Lesoes multiplas com contraste anelar sao mais sugestivas de toxoplasmose 
do SNC do que lesoes solitarias. 

RESPOSTAS 

31.1 C. Esporos nao sao parte do ciclo de vida do T. gondii. 

31.2 D. A pupila de Argyll Robertson nao foi relatada com toxoplasmose de SNC. 
Incontinencia vesical, embora incomum, faz parte de uma mielopatia subjacente. 

31.3 D. Biopsias cerebrals nao sao realizadas, a menos que os pacientes nao respondam 
ao tratamento empirico, quando os estudos sorologicos sao negativos e quando 
existe uma lesao solitaria nos exames de imagem. 


DICAS CLINICAS 


► Exames de imagem sugestivos de toxoplasmose do SNC sao aqueles de lesoes multiplas 
com contraste anelar, diferentes da lesao solitaria com contraste anelar, que favorece linfo- 
ma do SNC. 

► 0 diagnostico de toxoplasmose do SNC pode ser feito por meio de estudos sorologicos 
positivos, embora possam ser indetectaveis em pacientes com Aids. 

► De urn quarto a metade da populagao mundial esta infectada, e a infecgao e mais comum 
em locais de clima umido e quente. 

► A infecgao fetal, denominada toxoplasmose congenita, e o resultado de uma infecgao agu- 
da, normalmente assintomatica, adquirida pela mulher durante a gestagao, sendo transmi- 
tida no utero. 
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Voce e convocado para avaliar uma jovem de 17 anos, que se encontra na 
emergencia e foi atingida por um joystick enquanto jogava um videogame de 
boxe. A paciente nao perdeu a conscience, mas apresenta cefaleia na regiao 
frontal direita desde o momento do traumatismo. Ao longo das ultimas duas 
horas, a gravidade da cefaleia aumentou significativamente. A paciente nao 
apresentou nauseas, vomitos, fraqueza, confusao, perda de memoria, pares- 
tesias, visao borrada, diplopia, perda visual, anosmia ou perda de equilfbrio. 
A paciente tomou paracetamol, que nao melhorou sua cefaleia. Por insistence 
dos pais, ela se dirigiu ao hospital para avaliagao. A amiga que a acompanhou 
colocou um saco de gelo sobre a sua regiao frontal, o que comegou a aliviar a 
dor. 0 medico socorrista fez uma avaliagao completa e descobriu que ela tern 
maior sensibilidade a palpagao da regiao frontal direita, sem laceragao, edema 
ou equimose. A escala de coma de Glasgow e de 15, e o exame neurologico e 
normal, exceto pela pupila direita nao reativa. Uma tomografia computadoriza- 
da (TC) cerebral sem contraste feita na emergencia foi normal. 0 medico esta 
preocupado em saber se o traumatismo foi significativo, pois sua pupila direita 
e nao reativa. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 32: ] 

Pupila nao reativa 


Resumo: uma mulher de 17 anos chega a emergencia com uma cefaleia frontal a direi- 
ta, apos softer uma pancada com o joystick de um videogame. A paciente nao perdeu 
a consciencia e nao apresenta nenhum outro sintoma associado a cefaleia, que foi 
tratada com paracetamol e nao melhorou. Sua escala de coma de Glasgow e de 15, e 
o exame neurologico e normal, exceto pela pupila direita, que esta nao reativa. A TC 
do cranio foi normal. 

• Diagnostico mais provavel: pupila de Holmes-Adie. 

• Proximo passo diagnostico: fazer um exame neurologico para confirmar o achado 
feito pelo medico. Dar aten^ao especial a resposta pupilar para perto, pois frequen- 
temente a contracao e lenta com esforco prolongado e uma nova dilata^ao e lenta 
apos um esforco para perto. Aplicar pilocarpina a 0,1% na pupila direita, para 
verificar se ela contrai. Se houver contracao pupilar apos a aplicaqao de pilocarpina 
a 0,1%, o diagnostico de pupila de Holmes-Adie esta confirmado. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a abordagem diagnostica de uma pupila nao reativa, incluindo o papel 
da TC de cranio. 

2. Compreender a fisiologia da rea^ao pupilar e os efeitos do sistema nervoso 
simpatico e parassimpatico sobre a pupila. 

3. Saber a abordagem diagnostica de uma pupila nao reativa e as etiologias comuns 
para pupilas nao reativas, como a pupila de Holmes-Adie, paralisia do terceiro 
nervo craniano e bloqueio farmacologico. 

Consideragoes 

Esta mulher de 17 anos apresenta a pupila direita nao reativa apos um traumatis- 
mo craniano sem perda de consciencia. A preocupa^ao imediata e garantir que ela 
nao apresenta traumatismo craniano grave. A maioria dos traumatismos cranianos 
fechados e leve, e somente cerca de 3% desses traumatismos leves evoluem para trau¬ 
matismos mais graves. E muito improvavel que um individuo sofra um traumatismo 
craniano significativo sem perda da consciencia. No entanto, uma avalia^ao abran- 
gente, com uma boa historia e exame neurologico sao cruciais na determina^ao da 
gravidade do traumatismo craniano. A falta de sintomas associados a cefaleia e um 
exame neurologico normal, incluindo um estado mental normal e uma TC de cranio 
normal, e improvavel em um traumatismo craniano significativo. O achado de uma 
pupila nao reativa, nesse caso em particular, sugere um processo benigno. 

Por outro lado, traumatismos cranianos fechados, associados a nauseas, vo- 
mitos, tonturas, confusao e comportamento incomum, ou crises, tern maior risco 
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de estarem associados a lesoes cranianas graves. O achado de uma pupila nao reati- 
va unilateral, a despeito de um exame neurologico ou TC de cranio normais, deve 
alertar o medico para um traumatismo craniano mais grave. Pupilas nao reativas 
bilateralmente, na presen^a de um traumatismo craniano grave, indicam um mau 
prognostico. Pupilas nao reativas unilateral indicam lesoes estruturais dos nervos 
oculomotores ou do mesencefalo. Tambem podem estar presentes no bloqueio far- 
macologico com atropina ou escopolamina (farmacos parassimpaticomimeticos). 
Finalmente, as pupilas nao reativas podem estar associadas a neuropatias perifericas, 
incluindo neuropatias autonomas ou podem estar presentes em individuos sadios 
(sindrome de Holmes-Adie). 

A TC de cranio sem contraste e o padrao-ouro na avalia^ao de pacientes com 
traumatismo craniano, pois e confiavel, disponivel e facil e rapida para realizar. As 
informacoes obtidas a partir desse exame incluem anatomia do cranio, anatomia 
dos hemisferios cerebrais e presen<;a ou nao de hemorragia (hematomas subdurais, 
hematomas epidurais, hemorragia subaracnoidea ou intracerebral). A RM cerebral e 
capaz de detectar lesao axonal difusa e pequenas contusoes com maior precisao que 
a TC. No entanto, no quadro agudo, uma RM tern um papel limitado, pois leva mais 
tempo para obten^ao do exame e, com frequencia, e dificil de realizar em individuos 
gravemente enfermos. 


[ ABORDAGEM AS 

Pupilas nao reativas 


DEFINigdES 

ESCALA DE COMA DE GLASGOW: foi desenvolvida para delinear categorias de 
lesao cerebral e niveis de consciencia em pacientes com lesao cerebral traumatica. 
A escala e dividida em tres categorias, consistindo de abertura ocular (O), resposta 
verbal (V) e resposta motora (M). A pontua<;ao maxima e 15, e a minima e 3. A escala 
de Glasgow = O + M + V (Quadro 32.1). 

HEMATOMA EPIDURAL: uma cole<;ao de sangue entre a tabua interna do cranio 
e a dura-mater. E um hematoma considerado extra-axial e parece ter uma forma 
biconcava na TC do cranio. 

HEMATOMA SUBDURAL: tambem e considerado um hematoma extra-axial. 
Trata-se de uma cole^ao de sangue situada entre o cerebro e a dura-mater. Aparece 
com um formato concavo na TC de cranio. 

PUPILA NAO REATIVA: ausencia de contracao pupilar quando exposta a luz. 

ABORDAGEM CLINICA 

A avaliacao da resposta pupilar requer o uso de uma fonte de luz forte. As pupilas sao 
testadas individualmente e, em um exame normal, as duas pupilas reagem com con- 
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Quadro 32.1 • ESCALA DE COMA DE GLASGOW 

Abertura ocular (0) 

Resposta verbal (V) 

Resposta motora (M) 

4 = espontanea 

3 = em resposta a 
estimulo verbal 

2 = em resposta a dor 

1 = nenhuma 

5 = conversagao normal 

4 = conversagao desorientada 

3 = palavras, mas nao coerentes 

2 = sem palavras - somente sons 

1 = nenhuma 

6 = normal 

5 = localiza a dor 

4 = retirada a dor 

3 = postura decorticada 

2 = postura descerebrada 

1 = nenhuma 

Total = O+V+M 


tragao a estimulagao direta e consensual. Existem fatores que podem alterar o exame 
pupilar, incluindo cirurgia ocular, uso de narcoticos, que causam miose (contragao 
pupilar) e farmacos simpaticomimeticos, que causam midriase (dilatagao pupilar). 

O tamanho da pupila depende do equilibrio entre o tonus simpatico e o pa¬ 
rassimpatico. Cada um desses ramos do sistema nervoso autonomo esta relacionado 
com musculos antagonistas, que determinam o tamanho da pupila. O primeiro mus¬ 
culo, o musculo esfincter da pupila, e inervado pelo sistema nervoso parassimpatico, 
e sua ativagao resulta em contragao pupilar (miose). O segundo musculo, o musculo 
dilatador da pupila, e inervado pelo sistema nervoso simpatico, e sua ativagao resulta 
em dilatagao pupilar (midriase). 

Os corpos celulares para os neuronios pre-ganglionares parassimpaticos estao 
localizados no micleo de Edinger-Westphal do mesencefalo superior. Esses axonios 
juntam-se com as fibras motoras do nucleo oculomotor ipsilateral e formam o tercei- 
ro nervo craniano. Durante o trajeto do nervo oculomotor, as fibras parassimpaticas 
estao situadas imediatamente dentro do epineuro (superficialmente) e sao suscetiveis 
a lesao compressiva. Os axonios parassimpaticos eventualmente fazem sinapse no 
ganglio ciliar. O ganglio ciliar abriga os corpos celulares dos neuronios pos-ganglio- 
nares, que emergem para formar os nervos ciliares curtos. Estes, por sua vez, inervam 
o musculo do esfincter da pupila. 

A inervagao simpatica coiueca no hipotalamo posterolateral ipsilateral e termi- 
na no centra cilioespinhal de Budge-Waller (substancia cinzenta intermediolateral 
dos segmentos medulares C8-T2). Esses neuronios pre-ganglionares (de segunda or- 
dem) sobem na cadeia simpatica e fazem sinapse no ganglio cervical superior. Esses 
neuronios pos-ganglionares trafegam superficialmente sobre a arteria carotida inter¬ 
na ate atingir o seio cavernoso, quando o nervo se junta a divisao oftalmica do nervo 
trigemeo, para entao entrar na orbita como nervo nasociliar, inervando o musculo 
dilatador da pupila por meio dos nervos ciliares longos (Figura 32.1). 

Uma pupila anormalmente pequena e um sinal de lesao do sistema nervoso 
simpatico, enquanto uma pupila dilatada sugere uma lesao afetando o sistema ner¬ 
voso parassimpatico. A disfun^ao parassimpatica pode ocorrer em quatro situates: 
primeiro, por lesao do terceiro nervo craniano; segundo, por lesao da propria iris; 
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Figura 32.1 Via nervosa simpatica do olho. 


terceiro, a partir de efeitos farmacologicos (atropina, escopolamina, etc.); e, final- 
mente, resultando de lesao do ganglio ciliar ou dos nervos ciliares curtos. As lesoes 
do terceiro nervo craniano ou do nucleo de Edinger-Westphal causam dilatacao pu- 
pilar. A compressao do terceiro nervo craniano pelo uncus do lobo temporal ou por 
um aneurisma da arteria comunicante posterior apresenta-se com dilatacao pupilar 
unilateral e arresponsividade. A fun^ao muscular extraocular esta, de modo geral, 
intacta. 

A disfun<;ao do ganglio ciliar ou dos nervos ciliares curtos da origem a uma 
pupila tonica. Ela se caracteriza por ausencia de rea^ao pupilar a luz, mas com con- 
tracao lenta ao esfor^o de focaliza^ao de perto (dissociacao luz-perto). A redilatacao 
apos a contra^ao a estimulos de perto e lenta e tonica. No exame com lampada de 
fenda, a paralisia segmentar da iris pode ser vista como movimentos vermiformes 
segmentares das bordas da iris. Esses movimentos representam inquietude pupilar 
fisiologica, perceptivel em areas onde o musculo do esfincter pupilar ainda reage. 
Essa reai^ao e mais provavel pelo brotamento colateral para o esfincter, apos lesao 
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do ganglio ciliar ou dos nervos ciliares curtos. A hipersensibilidade colinergica do 
esfincter da Iris inervado pode ser demonstrada por agentes medicamentosos, como 
a pilocarpina a 1%. A neuropatia periferica autonoma pode causar danos ao ganglio 
ciliar ou aos nervos ciliares curtos. No entanto, individuos saudaveis tambem podem 
apresentar pupilas tonicas. 

Uma sindrome conhecida como sindrome de Holmes-Adie consiste em uma 
pupila tonica unilateral ou, em alguns casos, de duas pupilas tonicas bilaterais (pu¬ 
pilas nao responsivas), comprometimento da sensibilidade da cornea e reflexos ten- 
dinosos ausentes ou deprimidos nos membros inferiores. Trata-se de um disturbio 
idiopatico, mais comum em mulheres, e tende a ocorrer em adultos jovens (20 a 40 
anos). Essa sindrome pode apresentar-se subitamente com borramento visual, fo- 
tofobia ou sem sintomas, como um achado incidental. A dor nao esta associada a 
sindrome. Existem outras causas raras de pupilas tonicas, incluindo lesoes orbitais, 
tumores de orbita, crioterapia da retina, herpes-zoster, amiloidose e outras neuropa- 
tias autonomas. O tratamento da sindrome de Holmes-Adie muitas vezes se resume a 
garantir que se trata de uma condi^ao benigna. Quando e necessario um tratamento 
em decorrencia de visao borrada, o uso de lentes de contato com uma pupila artificial 
pode ser util. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

32.1 Ao exame clinico, como voce pode diferenciar uma paralisia do terceiro nervo 
craniano de uma pupila de Holmes-Adie? 

A. Sintomas associados, como fraqueza dos musculos extraoculares, apoiam a 
paralisia do terceiro nervo craniano. 

B. As respostas a luz estao ausentes em ambas as condi^oes; no entanto, em 
uma paralisa do terceiro nervo craniano existe acomocla^ao normal. 

C. As respostas a luz sao normals na pupila de Holmes-Adie, mas estao ausentes 
na paralisia do terceiro nervo craniano. 

D. Os reflexos tendinosos profundos estao ausentes na paralisia do terceiro 
nervo craniano e presentes na pupila de Holmes-Adie. 

32.2 A pupila de Holmes-Adie pode ser confirmada por meio de: 

A. Instilacao de escopolamina na pupila. 

B. Obtencao de uma TC do olho. 

C. Instilacao de pilocarpina a 0,1% na pupila. 

D. Instilacao de morfina na pupila. 

32.3 Qual das afirmacoes a seguir e mais precisa em relacao a avaliacao de pupilas 
nao responsivas? 

A. No quadro agudo, uma RM cerebral e o estudo de escolha. 

B. A historia, incluindo os sintomas associados, e critica para a determinacao 
da gravidade. 
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C. Achados laboratoriais adicionais sao uteis na diferenciacao de varias causas 
de pupilas nao responsivas. 

D. Pacientes com pupilas nao responsivas quase certamente apresentam doenca 
significativa. 

RESPOSTAS 

32.1 A. Respostas anormais a luz sao encontradas na paralisia do terceiro nervo 
craniano, assim como na pupila de Holmes-Adie; no entanto, a contra^ao da 
pupila durante a acomoda^ao e observada somente na ultima. 

32.2 C. A instila<;ao de pilocarpina a 0,1% em uma pupila de Holmes-Adie causa 
contra<;ao pupilar, mas nao tern efeito sobre uma pupila normal. A instila^ao de 
morfina ou escopolamina afetara ambos os olhos no que diz respeito a analgesia 
e dilata<;ao, respectivamente. A TC cerebral deve ser normal. 

32.3 B. Sintomas e achados clmicos associados sao uteis na diferenciacao da causa 
de pupilas nao responsivas. Uma TC de cranio e o exame de escolha no quadro 
agudo, pois e rapida e confiavel. Causas benignas tambem sao observadas com 
pupilas nao responsivas. 


DICAS CLINICAS 


► Uma pupila nao reativa em urn individuo acordado e com exame neurologico normal em 
geral e urn processo benigno. 

► Uma maneira simples de diferenciar uma pupila tonica de uma paralisia do terceiro nervo 
craniano e checar a resposta pupilar a acomodapao. 

► A sindrome de Holmes-Adie costuma ser observada em mulheres jovens e esta associada 
com uma pupila nao responsiva unilateral e depressao dos reflexos tendinosos profundos 
nas pernas. 
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CASO 33 


Uma mulher de 26 anos vem a emergencia com cefaleia intensa e visao borrada. 
A paciente vem apresentando dores de cabega nas ultimas duas a tres semanas. 
Suas cefaleias sao descritas como uma sensagao dolorosa que envolve todo o 
cranio. A gravidade da cefaleia era tal que a paciente funcionava normalmente 
ate hoje, quando a dor agravou-se agudamente a ponto de nao conseguir mais 
suporta-la. A paciente tomou paracetamol, sem melhora dos sintomas. Ela nega 
nausea, vomito ou outros sintomas alem do comprometimento visual. Nas ultimas 
duas semanas, a paciente notou urn escurecimento visual transitorio {‘‘graying 
out”), mais perceptfvel quando se levanta de uma cadeira. Segundo o medico 
da emergencia, o exame mostra o seguinte: temperatura (T) de 37,2°C; pressao 
arterial de 134/72 mmHg; frequencia cardfaca de 78 bpm; peso 108,8 kg; altura 
1,55 m. Nao ha sopros cranianos e seu exame cardiovascular e normal. 0 exame 
neurologico demonstra papiledema bilateral com acuidade visual intacta e mus- 
culos extraoculares intactos. A paciente parece apresentar contragao dos campos 
visuais ao exame inicial; no entanto, na repetigao do exame, seus campos visuais 
sao normais. Sua percepgao de cores e normal. 0 restante do exame neurologico, 
incluindo o estado mental, tambem e normal. Urn painel metabolico abrangente, 
hemograma complete, analise urinaria e uma tomografia computadorizada (TC) 
de cranio sao normais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 33: 1 

Papiledema - Pseudotumor cerebral 


Resumo: uma mulher de 26 anos apresenta visao borrada e cefaleia grave. A paciente 
fornece uma historia de “escurecimento” visual transitorio (“graying out”) nas ulti¬ 
mas duas a tres semanas, sem outros sintomas associados. Seu exame fisico evidencia 
pressao arterial e frequencia cardiaca normal, obesidade, papiledema bilateral e re- 
ducao da percep^ao das cores. Os exames sorologicos laboratoriais, analise urinaria 
e TC de cranio sao normais. 

• Diagnostico mais provavel: aumento da pressao intracraniana. 

• Proximo passo diagnostico: pun^ao lombar e avalia^ao oftalmologica com teste 
formal de campos visuais. 

• Proximo passo terapeutico: se houver um diagnostico de pseudotumor cerebral, 
deve ser feita uma pun^ao lombar com retirada de grande volume de liquido. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever a abordagem diagnostica do papiledema. 

2. Descrever o diagnostico diferencial do papiledema. 

3. Conhecer o tratamento emergencial do papiledema. 

Consideragoes 

Um quadro clinico de cefaleia com borramento visual e papiledema e uma emer- 
gencia medica. O papiledema denota um grave problema neurologico e, de forma 
mais comum, ocorre bilateralmente. Quando agudo, a maior parte da visao esta bem 
preservada. Por defini<;ao, papiledema e o incha^o do disco optico, decorrente de 
aumento da pressao intracraniana (Figura 33.1). Pode ser um sinal de lesao cerebral 
de uma massa cerebral subjacente que, mesmo quando benigna, pode aumentar a 
pressao intracraniana, colocando os pacientes em risco de disfun^ao neurologica 
irreversivel ou mesmo levando a obito. Dependendo do tamanho da massa cerebral 
e da extensao de seu edema associado, os pacientes correm risco de sindromes de 
herniacao, que podem levar ao obito. Em geral, todos os pacientes com aumento 
da pressao intracraniana e papiledema necessitam exame de neuroimagem em 
carater emergencial. O exame de escolha em situates emergenciais e uma TC do 
cranio sem contraste. As condi<;6es que causam papiledema incluem meningite, hi- 
drocefalia, lesoes que ocupam espaco, trombose do seio dural e pseudotumor cere¬ 
bral (hipertensao intracraniana idiopatica). O pseudotumor cerebral tende a afetar 
mulheres em idade fertil, que sao um tanto obesas, e e um diagnostico de exclusao. 
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Figura 33.1 Exame fundoscopico do papiledema. (Reproduzida, com permissao, de 
Kasper DL, et al. Harrison’s Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: 
McGraw-Hill Publishers, 2004:170.) 


f ABORDAGEM AO 

Papiledema 


DEFINigdES 

PAPILEDEMA: edema do disco optico decorrente de aumento da pressao intracra- 
niana; comumente e bilateral. 

AUMENTO DA PRESSAO INTRACRANIANA: liquido cerebrospinal (LCS) com 
pressoes acima de 200 mm de agua em um paciente nao obeso ou acima de 250 mm 
de agua em pacientes obesos. 

SINDROMES DE HERNIA^AO: um deslocamento do tecido cerebral para baixo 
quando a pressao intracraniana no compartimento supratentorial alcanna um de- 
terminado nivel. 

HIDROCEFALIA: acumulo anormalmente excessivo de LCS no cerebro. 

PUNCAO LOMBAR: teste que avalia o LCS e a pressao inicial. E realizado sob anes- 
tesia local e envolve o posicionamento de uma agulha dentro do canal medular, em 
geral entre L4-L5, para coleta do liquido espinal. 

ABORDAGEM CLINICA 

O achado de papiledema no exame clinico em um cenario de sintomas neurologicos 
recentes, como cefaleias ou disturbios visuais, devem alertar o medico em rela^ao a 
uma possivel lesao cerebral que ocupa espaco. A historia e o exame fisico as vezes 
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podem ajudar a localizar a lesao. Por exemplo, fraqueza a direita, com cefaleias, pa- 
piledema e disturbios visuais localizarao a lesao no hemisferio cerebral esquerdo. No 
entanto, a etiologia dessa lesao ocupando espaco nao pode ser determinada somente 
por um exame. Uma TC de cranio com e sem contraste e util na tentativa de deter- 
minar se essa lesao de massa e um tumor, hemorragia, abscesso, entre outros. O mais 
importante e que ela ajudara no diagnostico de edema cerebral associado e herniacjao 
cerebral iminente. Uma TC de cranio muitas vezes e adequada para a avalia^ao de 
pacientes com aumento da pressao intracraniana; no entanto, uma ressonancia mag- 
netica (RM) cerebral pode ser util para exclusao de trombose de seio venoso dural. 
Os exames de neuroimagem costumam ser normals em pacientes com pseudotumor 
cerebral. No entanto, pode ser observado um aumento de tamanho das bainhas dos 
nervos opticos e ventrlculos pequenos, semelhantes a uma fenda ou uma sela vazia. 

Na ausencia de uma lesao de massa, a puncao lombar e o proximo passo para 
avaliar a causa do aumento da pressao intracraniana. A pressao inicial do LCS e me- 
dida e registrada, estando o paciente deitado. As pun (joes lombares realizadas na 
posipao vertical nao permitem medi^oes precisas da pressao. Se a pressao do LCS 
estiver aumentada, o medico pode optar por remover uma grande quantidade de 
LCS (> 42 a 44 mL), tambem conhecida como puncao de alto volume. O LCS deve 
ser analisado para protemas, glicose, contagem de celulas com diferencial, citologia 
e cultura. Alem disso, deve ser anotada a cor e a claridade do llquido. Essa analise ira 
ajudar a avaliar conditjoes como meningite ou outras infeajoes, hemorragia ou infla- 
mapao. Exames normals estao associados com pseudotumor cerebral. 

Fisiologia 

O papiledema resulta de uma estase do fluxo axoplasmatico no lento sistema de 
transporte axoplasmatico. O aumento da pressao intracraniana e transmitido ao es- 
pa<;o subaracnoide, que, por sua vez, engloba todo o nervo optico e esta em contato 
direto com a bainha do nervo optico. Com o aumento da pressao intracraniana, a 
pressao dentro da bainha tambem aumenta, resultando em um bloqueio no nervo, 
que impede o transporte axoplasmatico normal. O conjunto de componentes en- 
volvidos no transporte axonal leva a uma acentuada distensao dos axonios opticos, 
que, portanto, resulta em edema do disco e nervo optico. O edema do disco optico 
pode ser causado por muitas etiologias, incluindo inflamacjao, tumores, infeccoes e 
isquemia. No entanto, o papiledema refere-se apenas ao edema de disco causado por 
um aumento da pressao intracraniana. 

Sin to mas 

A disfumjao visual pode apresentar-se de varias maneiras. Uma das apresentaijoes 
mais comuns e o obscurecimento visual transitorio ou graying out e a reducao 
lenta da visao. Muitas vezes, isso ocorre quando o individuo curva-se para frente. 
Outros disturbios visuais incluem perda visual subita, decorrente de hemorragia in¬ 
traocular, como resultado da neovascularizacjao decorrente do papiledema cronico, 
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borramento, distor<;ao da visao central e perda progressiva da visao periferica (em 
geral come^ando no quadrante nasal inferior). A perda da percep^ao das cores e dos 
campos visuais centrais pode ocorrer depois. 

Pseudotumor cerebral 

O pseudotumor cerebral frequentemente e denominado de hipertensao intra- 
craniana idiopatica ou hipertensao intracraniana benigna. E mais observado em 
mulheres jovens e obesas, e nos Estados Unidos tem uma taxa de incidencia de apro- 
ximadamente 1 em 100.000 na popula^ao geral. A incidencia e um pouco mais alta 
em mulheres com peso acima do normal. 

O diagnostico e de exclusao e requer a presen^a de indicios de aumento da 
pressao intracraniana (papiledema), sinais neurologicos nao focais (exceto uma 
possivel paralisia do sexto nervo craniano), exames de imagem normais (exceto os 
ventriculos em fenda) e estudos LCS normais, exceto um aumento da pressao ini¬ 
tial. Embora isso possa apresentar-se em qualquer idade, a maioria dos pacientes 
apresenta o quadro aos 30 anos. Nao esta claro por que existe uma maior incidencia 
em mulheres obesas; no entanto, sugere-se que a obesidade leva a um aumento da 
pressao intra-abdominal, aumentando as pressoes de enchimento cardiaco, o que, 
por sua vez, leva a um comprometimento do retorno venoso do cerebro. Isso, entao, 
leva a um aumento da pressao venosa intracraniana. 

A fisiopatologia do pseudotumor cerebral nao esta clara; no entanto, presume- 
-se que exista uma resistencia a absor^ao de LCS pelas vilosidades aracnoides. Outros 
acreditam que a circulacao cerebral e anormal e o fluxo venoso cerebral esta diminu- 
ido, o que resulta em aumento no volume de agua contida no cerebro. Seja qual for 
a causa, o aumento resultante da pressao intracraniana e transmitido para estrutu- 
ras anatomicas na cavidade cerebral, resultando em sinais e sintomas neurologicos. 
O mais grave desses e o papiledema, que pode levar a danos irreversiveis do nervo 
optico. Os sinais tipicos do pseudotumor cerebral incluem cefaleia, obscurecimento 
visual transitorio, tontura, nausea, vomito, zumbido e diplopia horizontal decorrente 
de uma paralisia do sexto nervo craniano. A cefaleia classica associada com pseudo¬ 
tumor cerebral e difusa, piora pela manha e com a manobra de Valsalva. A anorma- 
lidade mais comum ao exame clinico e um edema de disco bilateral. O edema discal 
pode ser assimetrico e estar associado com hemorragias sub-retinianas. 

Os fatores de risco para pseudotumor cerebral incluem obesidade, ganho de 
peso recente, sexo feminino, principalmente mulheres em idade fertil, e irregulari- 
dade menstrual. Alguns casos parecem estar associados com anormalidades como 
hipotireoidismo, dociuja de Cushing, insuficiencia suprarrenal, insuficiencia renal 
cronica, lupus eritematoso sistemico, uso de corticosteroide, litio, tamoxifeno, te- 
traciclina, cimetidina e isotretinoina. Embora a gesta^ao tenha sido considerada um 
fator de risco, a medicina baseada em evidencias nao apoia essa suposi^ao. 

No processo de avalia^ao devem ser feitos exames de imagem para excluir le- 
soes de massa, infec^oes e hemorragia. Se os exames de imagem sao normais, e re- 
alizada uma puncao lombar para avaliar a pressao initial. Os exames do LCS para 
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protema, glicose e contagem celular (como descritos) devem ser feitos. No pseudo¬ 
tumor cerebral todos os exames do LCS sao normals, exceto por uma eleva^ao da 
pressao inicial. Alem disso, os campos visuais devem ser avaliados por um oftalmo- 
logista, para documentar claramente quaisquer anormalidades sutis. 

Tratamento 

O tratamento do pseudotumor cerebral inclui puncao lombar de alto volume, 
realizada no momento da avaliaqao inicial. Isso, no entanto, e somente tempora- 
rio. Tratamentos em longo prazo incluem o uso de acetazolamida, um inibidor da 
anidrase carbonica, que reduz a pressao intracraniana. Se ocorrer perda visual pro¬ 
gressiva sao feitas fenestra^oes da bainha do nervo optico. Isso envolve pequenos 
cortes na dura-mater que circunda o nervo optico, permitindo o efluxo do liquido 
cerebrospinal, o que reduz a pressao. Se o manejo medicamentoso for insufkiente, 
realiza-se uma deriva^ao lomboperitoneal (DLP) ou uma derivaQio ventriculoperi¬ 
toneal (DVP), feita por neurocirurgioes. 

Nao existe diferemja signifkativa no resultado de pacientes que receberam uma 
DVP ou DLP, seja em relacao a cefaleia ou ao resultado visual final. 

Em ultima analise, o tratamento desses pacientes envolve nao apenas o neu- 
rologista, mas tambem um oftalmologista e um neurocirurgiao. Se os pacientes sao 
obesos, sao feitas recomenda^oes para redu^ao de peso, para auxiliar no tratamento. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

33.1 Um medico socorrista encontra algo que parece ser um papiledema em uma 
mulher de 40 anos. A pressao intracraniana e normal. Qual das condi^oes a 
seguir e a causa mais provavel? 

A. Cancer metastatico de mama. 

B. Hemorragia intracerebral. 

C. Hidrocefalia. 

D. Hipertensao intracraniana idiopatica. 

E. Traumatismo do nervo optico. 

33.2 Qual dos seguintes itens e um fator de risco para pseudotumor cerebral ou 
hipertensao intracraniana idiopatica? 

A. Complei^ao fisica magra. 

B. Hipertireoidismo. 

C. Perda de peso recente. 

D. Sexo feminino. 

33.3 Uma mulher de 25 anos tem um diagnostico de aumento da pressao intracra¬ 
niana e pseudotumor cerebral. Qual dos itens a seguir e o melhor passo a seguir 
no tratamento? 

A. Acetazolamida. 

B. AblaQio do nervo optico. 
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C. Infusao salina LCS. 

D. Tratamento com hipoglicemiante oral. 

RESPOSTAS 

33.1 E. Um traumatismo do nervo optico pode causar edema cerebral; no entanto, 
o papiledema refere-se ao edema de disco optico, que ocorre por aumento da 
pressao intracraniana. 

33.2 D. O sexo feminino coloca a paciente em risco mais alto para hipertensao intra¬ 
craniana benigna. 

33.3 A. Acetazolamida diminui a pressao intracraniana, e e um tratamento para 
pseudotumor cerebral. 


DICAS CLlNICAS 


► Papiledema associado com disfunqao visual e uma emergencia medica, requerendo exames 
de neuroimagem de forma imediata. 

► 0 exame neurologico de pacientes com hipertensao intracraniana benigna e normal, exceto 
pela perda visual (perda da visao de cores, de campos visuais, obscurecimento visual tran- 
sitorio) e paralisia do sexto nervo craniano. 

► A maioria dos tumores cerebrais em adultos nao apresenta papiledema; no entanto, a 
maioria das crianpas com tumores cerebrais apresentara papiledema. 

► Papiledema e um termo que deve ser usado somente para edema de discos opticos, secun- 
dario ao aumento da pressao intracraniana. 
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Um homem de 65 anos, com uma historia de hipertensao, doenga arterial 
coronariana e doenga de Alzheimer precoce, apresenta uma queixa de visao 
dupla desde ontem. 0 paciente nao apresentou nenhum outro sintoma geral ou 
neurologico. Ele notou que cobrir um dos olhos corrige sua visao dupla, entao 
passou a usar um tapa-olho ha um dia, para poder enxergar e caminhar sem 
cair. De fato, ele foi capaz de dirigir sozinho na autoestrada ate seu escritorio, 
para consternaqao de seus familiares. Perguntando um pouco mais, consegue- 
-se extrair uma historia de visao dupla, que ocorre somente no olhar horizontal 
e nao no olhar vertical. 0 paciente toma regularmente seus medicamentos para 
hipertensao e doenga arterial coronariana. Ao exame, a pressao arterial e de 
124/72 mmHg, com uma frequencia cardfaca de 88 bpm. 0 paciente esta 
afebril e tern frequencia e ritmo regular, sem sopros ao exame cardfaco. Nao ha 
sopros carotfdeos e seus pulsos perifericos sao normais. Ao exame neurologico, 
sua orientaqao e forga motora estao intactas. 0 exame dos nervos cranianos 
chama a atengao apenas por uma paralisia do musculo reto lateral direito. 0 
exame da sensibilidade e normal e seus reflexos tendinosos profundos sao 2 + . 
As respostas plantares sao flexoras. Sua marcha e normal. A revisao de sua 
pressao arterial sangufnea diaria mostra pressoes ao redor de 130/70 mmHg. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o deficit neurologico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 34: 1 

Paralisia do sexto nervo craniano 
(mononeuropatia isquemica) 

Resumo: um homem de 65 anos, portador de hipertensao, doenca arterial corona- 
riana e doenca de Alzheimer precoce apresenta uma historia de 24 horas de diplopia 
horizontal binocular (visao dupla). O paciente nunca apresentou sintomas associa- 
dos, como dor toracica ou cefaleia. Seu exame mostra pressao arterial e frequencia 
cardiaca normais e achado de paralisia isolada do sexto nervo craniano a direita. 

• Diagnostico mais provavel: paralisia do sexto nervo craniano, secundaria a mo¬ 
noneuropatia isquemica. 

• Deficit neurologico provavel: paralisia do sexto nervo craniano. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a abordagem diagnostica na avalia<;ao da diplopia. 

2. Descrever a diferenca entre diplopia monocular e binocular. 

3. Saber o diagnostico diferencial de paralisia do sexto nervo craniano. 

Consideragdes 

Este homem de 65 anos com fatores de risco conhecidos para doenca cerebrovascular 
(hipertensao e doenca arterial coronariana) apresenta um episodio agudo de diplo¬ 
pia binocular. A historia sugere diplopia binocular quando ele relata que, ao cobrir 
um dos olhos, a diplopia desaparece. De acordo com a historia, o paciente tem diplo¬ 
pia apenas com o olhar horizontal. Nesse caso em particular, sabe-se que os exames 
de sangue do paciente e a ressonancia magnetica (RM) cerebral sao normais. Dada a 
historia de hipertensao e doenca arterial coronariana, ele tem risco para doenca cere¬ 
brovascular e isquemia. Assim, a causa mais provavel da diplopia no paciente e uma 
mononeuropatia isquemica do nervo abducente. No caso, o paciente tem um exame 
completamente normal, exceto uma paralisia do sexto nervo craniano. Isso facilita a 
localizac^ao da unica anormalidade (a paralisia isolada do nervo abducente) em seu 
nucleo. O Quadro 34.1 mostra os locais onde o sexto nervo pode ser afetado e seus 
achados cbnicos associados. 
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Quadro 34.1 • ACHADOS CLINICOS ASSOCIADOS COM PARALISIA DO 

VI NERVO CRANIANO 

Localizagao 

Achados clinicos associados 

Etiologias 

Nuclear 

Paralisia do olhar horizontal, dis¬ 
fungao do sexto nervo craniano ou 
outros sinais de tronco cerebral 

Isquemica, desmielinizante, inflamato- 
ria, traumatica, vascular (aneurismas 
ou outras malformagoes vasculares), 
neoplasica, congenita, metabolica 

Fasclculo 

Perda sensorial contralateral, hemi- 
paresia contralateral, sindrome de 
Horner central 

Isquemica, inflamatoria, vascular, neo¬ 
plasica, traumatica, desmielinizante 

Espago suba- 
racnoide 

Sinais de aumento da pressao intra- 
craniana (p. ex., cefaleia, papilede- 
ma) ou outras neuropatias cranianas 

Inflamatoria, infecciosa, toxica, 
vascular, neoplasica, tragao cervical, 
mielografia, infiltrativa 

Apice petroso 

Dor facial ou disfungao do quinto, 
setimo ou oitavo nervo craniano 

Traumatica, infecciosa, inflamatoria 
(sarcoide), neoplasica (meningioma) 

Seio cavernoso 

Paralisia do sexto nervo craniano 
com qualquer combinagao de 
disfungao do terceiro, quarto nervo 
craniano ou disfungao da divisao 
oftalmica do quinto nervo craniano; 
sindrome de Horner 

Isquemica, neoplasica, inflamatoria, 
infecciosa, vascular, fistula ou trom- 
bose 

Orbita/fissura 
orbital superior 

Pode haver proptose ou atrofia/ede- 
ma do nervo optico 

Traumatica, infecciosa, inflamatoria, 
neoplasica 


f ABORDAGEM A 

Diplopia binocular 

DEFINigdES 

PTOSE: queda das palpebras. 

PROPTOSE: protrusao anormal do globo ocular. 

DIPLOPIA: visao dupla. 

MONONEUROPATIA ISQUEMICA: paralisia isolada do nervo em decorrencia de 
fluxo sangulneo inadequado para o nervo. 

ABORDAGEM CLINICA 

A paralisia do sexto nervo craniano tern diversas causas e o exame clinico em geral 
leva a um diagnostico preciso. O nucleo abducente esta localizado na regiao dorsal 
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inferior da ponte. Os neuronios motores desse nucleo emitem axonios que trafegam 
anteriormente na ponte e proximos ao trato corticospinal, emergindo no sulco entre 
a ponte e a medula. O nervo abducente sai da ponte ventralmente e sobe na cisterna 
pre-pontina pelo espaco subaracnoide. Entao, sobe ao longo do apice petroso do 
osso temporal, penetrando no seio cavernoso situado entre a arteria carotida e o 
ramo oftalmico do nervo trigemeo, lateralmente. Finalmente, passa para dentro da 
orbita pela fissura orbitaria superior. 

Etiologia da paralisia do sexto nervo craniano 

Apos a localiza^ao da lesao do sexto nervo craniano, o proximo passo e determinar 
a etiologia da anormalidade. O Quadro 34.1 mostra que existem varias causas para 
uma anormalidade nuclear abducente. A avalia^ao inclui estudos sorologicos, com 
velocidade de hemossedimenta^ao (VHS), fator antinuclear (FAN), hemograma 
completo (HC), hemoglobina glicosilada e, se necessario, teste de tolerancia a glicose 
de duas horas. Uma RM cerebral sem contraste tambem deve ser solicitada. A VHS 
e o FAN podem ajudar a excluir causas inflamatorias como vasculite; a hemoglobi¬ 
na glicosilada pode excluir diabetes melito e o hemograma completo pode excluir 
processos infecciosos. Uma RM cerebral e das orbitas pode excluir anormalidades 
vasculares como aneurisma e lesoes de massa de origem inflamatoria (sarcoide) des- 
mielinizantes, neoplasicas ou traumaticas. Um processo isquemico pode nao ser vi- 
sualizado com facilidade em estudos de imagem e, frequentemente, e um diagnostico 
de exclusao. 

Avaliagao da diplopia 

A diplopia resulta de falta de fusao visual. O primeiro passo para avaliar um pa- 
ciente com diplopia e determinar se ela e binocular ou monocular. Diplopia bino¬ 
cular geralmente e causada por um problema neurologico primario subjacente. 
Diplopia monocular, por sua vez, e causada principalmente por um disturbio of- 
talmologico, como as anormalidades do cristalino, da cornea, do humor vitreo ou 
da iris (Quadro 34.2). De modo raro, a diplopia monocular pode ser causada por 
doenca do lobo occipital ou crises. A diplopia binocular denota visao dupla resul- 
tante de um desalinhamento de ambos os olhos. Quando um dos olhos e coberto, a 
visao dupla desaparece. A diplopia monocular, no entanto, surge de um problema 
primario dentro de um dos olhos. Esse tipo de diplopia nao se resolve cobrindo 
um dos olhos. 

O proximo passo na avaliagao de uma pessoa com diplopia binocular e deter¬ 
minar se esta e horizontal ou vertical. Existem apenas dois musculos em cada olho, 
responsaveis pelo olhar horizontal: o reto medial, que e inervado pelo terceiro nervo 
craniano; e o reto lateral, que e inervado pelo sexto nervo, enquanto a diplopia que 
piora quando se olha objetos distantes e laterais sugere um problema com o musculo 
reto lateral. 
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Quadro 34.2 • CAUSAS DE DIPLOPIA MONOCULAR 


• Erro de refragao 

• Doenga da cornea (p. ex., astigmatismo irregular) 

• Lesao da iris 

• Catarata 

• Opacidade do meio 

• Doenga da macula 

• Disturbio primario ou secundario do cortex visual (geralmente, diplopia monocular bilateral) 


Os outros quatro musculos oculares (reto superior, reto inferior, obliquo infe¬ 
rior e obliquo superior) movem os olhos verticalmente. Individuos que apresentam 
diplopia binocular apresentam fraqueza em um ou mais desses musculos. A diplopia 
vertical que piora na visao de perto sugere um problema com o obliquo inferior 
ou o obliquo superior. Nesse ponto da avaliagao deve ser diferenciado se a diplo¬ 
pia do paciente e ou nao secundaria a um problema do reto medial ou reto lateral. 
Examinando os musculos extraoculares nos nove campos principais do olhar, e facil 
apontar quais dos dois musculos estao afetados. Inversamente, se o olho direito nao 
pode cruzar a linha media e virar para dentro, o reto medial esta afetado. 

Um desses testes e denominado teste de cobertura alternada e e realizado pedin- 
do ao paciente que fixe um objeto em cada posigao do olhar. A medida que o paciente 
move os olhos em cada posigao, podem ser vistos os desvios em cada olho, quando 
um dos olhos e alternadamente coberto. O segundo teste usado para avaliar a diplo¬ 
pia binocular e o teste da lente vermelha. No teste, uma lente vermelha e posicionada 
sobre um dos olhos, mais comumente sobre o olho direito, e o paciente olha para as 
nove posigoes do olhar principal. A chave para a realizagao desse teste e compreender 
o seguinte: (1) a separagao da imagem sera maior em diregao ao musculo fraco; e (2) 
a imagem que esta mais distante da linha media e a imagem falsa e corresponde ao 
olho com comprometimento da movimentagao. 

A avaliagao de outros aspectos do exame do nervo craniano ajudara a determi- 
nar de onde vem a diplopia. Deve ser dada uma atengao especial a palpebra, respostas 
pupilares, simetria do tamanho pupilar e anormalidades dos nervos cranianos V, VII 
e VII. Por exemplo, ptose ou queda da palpebra pode sugerir problema com o ter- 
ceiro nervo craniano. Do mesmo modo, uma assimetria pupilar sugere problema do 
terceiro nervo craniano. Fadiga da palpebra pode sugerir miastenia grave. Pacientes 
que tern uma inclinagao da cabega tambem podem fornecer pistas sobre a localizagao 
do problema. Por exemplo, alguem com uma paralisia do obliquo superior direito 
pode apresentar inclinagao da cabega para a esquerda. 

Tratamento 

O tratamento do disturbio subjacente da paralisia do sexto nervo craniano esta indi- 
cado quando e significativo e persistente. Uma paralisia isolada do sexto nervo era- 
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niano, presumivelmente relacionada a isquemia, pode ser observada para verifkar 
se ha melhora durante um a tres meses. A cobertura do olho envolvido pode aliviar 
temporariamente os sintomas de diplopia. Oculos feitos com lentes prismaticas tam- 
bem podem ser usados para minimizar ou corrigir a diplopia durante a recupera^ao. 
Alguns sugerem o uso de toxina botulinica como uma medida contemporizadora. A 
toxina e injetada no musculo antagonista do musculo paretico e o efeito da inje^ao 
pode durar de tres a seis meses. No entanto, se essas medidas forem insuficientes, a 
cirurgia pode ser a unica maneira de corrigir o problema. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

34.1 Qual das afirma«;oes a seguir e mais precisa para a diplopia? 

A. A diplopia binocular refere-se a visao dupla decorrente de problemas intrin- 
secos em ambos os olhos. 

B. A diplopia monocular ocorre mais comumente por problemas oculares 
extrinsecos. 

C. No teste da lente vermelha, a imagem falsa e sempre a imagem mais proxima 
da linha media. 

D. A chave na avaliacao da diplopia e determinar se ela e monocular ou binocular. 

34.2 Uma mulher de 33 anos tern um episodio de crise com dura^ao de tres minu- 
tos, causada por sua epilepsia. Nao ha disturbios medicos subjacentes ou lesoes 
cerebrais estruturais. Qual dos seguintes itens indica um problema neurologico 
subjacente mais complicado? 

A. Incontinentia urinaria com crise. 

B. Confusao e letargia apos a crise. 

C. Cefaleia apos a crise. 

D. Paralisia do sexto nervo craniano apos a crise. 

34.3 Uma mulher de 58 anos apresenta paralisia do sexto nervo craniano, relacionada 
a isquemia, ha seis meses. Foram tentados varios metodos, mas com sucesso 
limitado, e a paciente continua com diplopia. Qual dos itens a seguir tem maior 
probabilidade de ser util nesse estagio da diplopia? 

A. Cirurgia. 

B. Tapa-olho. 

C. Prismas. 

D. Prednisona a uma dose de 10 mg ao dia. 

E. Toxina botulinica. 

RESPOSTAS 

34.1 D. Na avaliacao da diplopia e fundamental verificar se ela e unilateral ou bilateral. 
A diplopia binocular origina-se do desalinhamento dos musculos oculares em 
um alvo. A imagem falsa no teste com lente vermelha e sempre a mais distante 
da linha media. 
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34.2 D. Nao ha relatos sobre crises causando disfuncao do sexto nervo craniano, 
portanto, sua presenga indica uma situagao mais complexa, como uma lesao 
ocupando espago. Cefaleia, confusao pos-crise, letargia e incontinentia estao 
comumente associadas com crises. 

34.3 A. A cirurgia e a melhor opcao para sintomas persistentes que nao melhoram. 
A prednisona nao e usada para paralisias decorrentes de isquemia. Esse medica- 
mento pode ser usado para anormalidades do sexto nervo craniano decorrentes 
de causas inflamatorias. 


DICAS CLINICAS 


► A diplopia binocular e decorrente de um desalinhamento dos musculos oculares em um 
alvo e, comumente, decorre de um problema neurologico subjacente situado no parenqui- 
ma cerebral. 

► Pacientes mais jovens com paralisias do sexto nervo craniano frequentemente apresentam 
etiologias malignas, enquanto pacientes mais velhos apresentam mais etiologias benignas. 

► A diplopia monocular resulta de problemas oculares intrinsecos, incluindo musculos ocula¬ 
res e jungao neuromuscular. 

► RM cerebral e critica para a avaliagao de pacientes com diplopia binocular, pois permite a 
detecgao de processos vasculares ou desmielinizantes. 
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Uma mulher de 68 anos apresenta paralisia facial direita. A paciente afirma que 
estava bem ate aproximadamente tres dias atras, quando comegou a ter dor no 
ouvido direito. Ela conta que nao tomou qualquer medicagao para a dor e nao 
apresentou febre. Hoje, a paciente acordou com paralisia facial direita. Ela se 
sente urn pouco tonta e percebe que esta com uma perda auditiva a direita. A 
paciente nega qualquer historia anterior de infecgoes de ouvido. Sua historia 
medica pregressa nao apresenta nada digno de nota. A paciente tern uma histo¬ 
ria pregressa de varicela quando crianqa. Seu exame ffsico mostra uma mulher 
de 68 anos, com uma paralisia facial direita evidente, envolvendo sua regiao 
frontal e a boca. A paciente esta afebril, mas ansiosa em decorrencia de sua 
perda funcional facial. Do lado direito de seu rosto nao ha movimento ou ex- 
pressao facial. Seu exame de cabega e pescogo evidencia pequenas bolhas so- 
bre uma base eritematosa no pavilhao auricular da orelha. 0 exame do conduto 
auditivo e doloroso, mas a membrana timpanica esta intacta. Nao se visualiza 
secregao purulenta no conduto auditivo. 0 conduto auditivo esquerdo e normal. 
0 teste de Weber apresenta lateralizagao para o ouvido esquerdo. 0 teste de 
Rinne e normal em ambas as orelhas. 0 exame de nariz, cavidade oral, faringe 
e pescogo e normal. 0 exame dos nervos cranianos e normal, exceto para os 
problemas dos nervos VII e VIII listados. 0 restante do exame ffsico e normal. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 35: ] 

Paralisia facial 


Resumo: uma mulher de 68 anos apresenta paralisia facial direita, uma historia de 
tres dias de dor no ouvido direito e perda auditiva a direita. Nao existe movimento 
dos musculos inervados por qualquer um dos ramos do nervo facial direito. Existem 
pequenas vesiculas sobre uma base eritematosa no pavilhao auricular direito da ore- 
lha. O exame do conduto auditivo e doloroso, mas a membrana timpanica esta intac- 
ta. O teste de Weber apresenta lateraliza^ao para a orelha esquerda. O teste de Rinne 
e normal em ambas as orelhas. O exame dos nervos cranianos e normal, exceto para 
os problemas do VII e VIII nervo listados. 

• Diagnostico mais provavel: herpes-zoster otico (slndrome de Ramsay Hunt). 

• Proximo passo diagnostico: esfrega<;o de Tzanck, audiograma, considerar estudos 
eletrodiagnosticos do nervo facial e exames por imagem, se indicados. 

• Proximo passo terapeutico: mcdica^ao anti-herpetica. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever o quadro clinico e a abordagem diagnostica da fraqueza facial. 

2. Conhecer o diagnostico diferencial da fraqueza facial. 

3. Saber o tratamento para a sindrome de Ramsay Hunt. 

Consideragdes 

Esta mulher mais idosa tem historia de varicela, vesiculas na orelha, anormalidades 
auditivas e paralisia facial unilateral. Todos os musculos faciais do lado direito estao 
afetados e o quadro sugere paralisia facial periferica; um defeito central geralmente 
poupa a regiao frontal. Os testes de Weber e Rinne sao mais consistentes com uma 
perda auditiva neurossensorial do que com um disturbio de conducao. Essa constela- 
<;ao de achados e mais consistente com sindrome de Ramsay Hunt, que e uma rea^ao 
do herpes-zoster, afetando os nervos cranianos VII e VIII. Uma historia cuidadosa 
e um exame fisico devem ser feitos para excluir outras possibilidades, como distur- 
bios do sistema nervoso central (SNC), colesteatoma, neuromas faciais e tumores da 
glandula parotida. Corticosteroides e tratamento antiviral sao recomendados, com 
probabilidade de boa recupera^ao. 
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[ ABORDAGEM A 

Paralisia do nervo facial 


DEFINigdES 

AUDIOGRAMA: teste para medir o nivel de audi<;ao em cada orelha. 

PARALISIA DE BELL: forma idiopatica de paralisia facial, que parece ser causada 
pela reativa^ao do virus herpes simples. 

COLESTEATOMA: tumor benigno, composto por restos epiteliais da membrana 
timpanica, que permanecem aprisionados na orelha media. 

ELETROMIOGRAFIA (EMG) DO NERVO FACIAL: semelhante a EMG realizada 
em outros nervos, um eletrodo de agulha e inserido nos musculos faciais e solicita-se 
ao paciente que realize esfor^o motor facial maximo. O eletromiografista procura 
por potenciais de acjao muscular compostos, ondas anormais ou potenciais de fibri- 
la<;ao. Potenciais evocados, como o reflexo de piscamento, tambem podem ser feitos 
pela EMG. Uma ausencia de potenciais de unidade motora significa lesao grave ou 
perda da continuidade do nervo. Potenciais de fibrilacao sao sinais de falta de impul- 
so do nervo facial, e sao um sinal prognostico grave. 

ELETRONEUROGRAFIA DO NERVO FACIAL: teste eletrico que evoca um poten¬ 
tial de a<;ao muscular composto (cMAP) por meio da estimulacao do nervo facial. A 
eletroneurografia usa principalmente eletrodos de superficie em vez de eletrodos de 
agulha para medir os cMAP. Cada lado e estimulado junto ao forame estilomastoi- 
deo, e as respostas dos grupos musculares sao medidas e comparadas. Uma redu<;ao 
de 90% ou mais nos cMAP indica lesao nervosa significativa. 

OTORREIA: drenagem a partir da orelha. 

NEURALGIA POS-HERPETICA: dor neuropatica resultante de infecc;ao por herpes 
ja resolvida. 

ESFREGAC^O DE TZANCK: exame para evidenciar particulas intracitoplasmaticas 
decorrentes de infec^ao viral. 

VESICULAS: pequenas bolhas repletas de liquido sobre uma base eritematosa. 

f ABORDAGEM A 

Paralisia facial 

ABORDAGEM CLINICA 

A funcao facial pode ser caracterizada de varias maneiras. E feita uma distincao 
entre paresia, que indica fraqueza, mas com funcao ainda presente, e paralisia, que 
indica perda total de funcao, apesar do esfor<;o maximo. A American Academy of 
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Otolaryngology adotou um sistema de classifica^ao para a funcao do nervo facial, 
denominada pontua^ao de House-Brackmann. A avalia<;ao de pacientes com parali- 
sia facial e feita sistematicamente, considerando a anatomia da via do nervo facial. O 
nervo facial emerge do tronco cerebral junto a ponte, para atravessar o angulo cere- 
belopontino e, entao, atravessar o osso temporal. O trajeto osseo pelo osso temporal 
e o trajeto mais longo de todos os nervos pelo osso. Ele emerge junto ao forame esti- 
lomastoideo, para passar pela substancia da glandula parotida e divide-se em ramos 
que inervam varias partes da face. Alem disso, o nervo facial contem a sensibilidade 
geral para cada conduto auditivo e pavilhao auditivo, sensibilidade gustativa especial 
dos dois tercos anteriores da lingua e funcao secretora motora da via parassimpatica 
para a glandula submandibular, glandula lacrimal e mucosa nasal. 

Como ponto de partida, sera discutida a paralisia facial isolada unilateral. A 
paralisia facial de origem central, ou seja, causada por acidente vascular encefalico 
(AVE), caracteriza-se por poupar a regiao frontal. A paralisia afeta a metade inferior 
da face, mas os movimentos frontais permanecem normais. Isso e causado pelas liga¬ 
tes corticais bilaterais para o nucleo facial no tronco cerebral. Nessa circunstancia, 
o medico examinador deve perguntar sobre os fatores de risco para acidente vascular 
encefalico e procurar por outros sinais que possam indicar AVE. A paralisia facial 
associada com perda auditiva e/ou tontura, vertigem ou perda de equilibrio sugere 
disturbios do angulo cerebelopontino e do conduto auditivo interno. Nesse caso, 
um audiograma pode mostrar perda auditiva do tipo neurossensorial. A avalia^ao 
posterior incluira uma ressonancia magnetica (RM) contrastada e possivel tomogra- 
fia computadorizada (TC). 

Como o nervo facial passa pela orelha media e osso temporal, o exame do con¬ 
duto auditivo e da membrana timpanica e de extrema importancia. Otite media e 
colesteatoma podem estar associados a paralisia facial. O exame da orelha ira mos¬ 
trar claramente essas anormalidades, caso presentes. A otite media bacteriana aguda 
produz uma secre^ao purulenta na orelha media, que pode produzir uma perfura- 
<;ao espontanea da membrana timpanica. Nesses casos, uma historia de otite media 
preexistente nem sempre existe, embora o exame fisico e a historia possam indicar 
infect*) do trato respiratorio superior ou inflaiua^ao (como na rinite alergica). O 
exame fisico mostrara os achados anormais na orelha media. A otite media aguda e a 
causa mais comum de paralisia facial isolada em criancas. 

O colesteatoma e um tumor benigno de restos epiteliais produzidos quando a 
camada escamosa do timpano permanece confmada e nao pode esfoliar corretamen- 
te. O colesteatoma costuma ocorrer em pacientes com problemas de ouvido preexis- 
tentes. O exame fisico no colesteatoma mostrara restos epiteliais pastosos ou tumor 
branco opalescente atras do timpano. Em geral, os pacientes com colesteatoma tem 
uma historia preexistente de perda auditiva e, frequentemente, uma longa historia 
de otorreia purulenta intermitente, com odor fetido. Os colesteatomas crescem de 
forma lenta e, as vezes, podem estar presentes por anos sem causar qualquer sinto- 
ma. Colesteatomas negligenciados podem levar a destrui<;ao dos ossiculos, da orelha 
interna ou do nervo facial. As complicates de colesteatomas podem incluir trom- 
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bose do seio sigmoide, abscesso cerebral e meningite. Uma TC da area temporal e 
util antes da excisao cirurgica. Recomenda-se um encaminhamento ao otologista ou 
neuro-otologista. 

Neuromas facials (schwannomas do nervo facial) sao raros e sua frequencia e 
de aproximadamente 1:1.000.000 pessoas por ano. Sao tumores benignos do nervo 
facial, que crescem de modo lento e produzem uma forma lentamente progressiva de 
paralisia facial (durante varios meses e nao dias). Quando esses tumores ocorrem na 
porcao do nervo facial situada na orelha media, podem produzir perda auditiva neu- 
rossensorial. Novamente, um audiograma e uma RM contrastada serao necessarios 
para o diagnostico e a descoberta desses tumores. Recomenda-se o encaminhamento 
para um neuro-otologista. 

Tumores da parotida e tumores da base do cranio podem produzir paralisia 
facial. A paralisia de um ramo isolado do nervo facial e causada por processo ma- 
ligno, ate que se prove o contrario. Tumores malignos da pele ou da glandula paro¬ 
tida podem levar a paralisia facial, seja por compressao ou por invasao perineural. 
Tumores da base do cranio (meningiomas, carcinomas, sarcomas, etc.) podem dar 
origem a paralisia facial; no entanto, essa paralisia facial costuma ser encontrada jun- 
tamente com outros achados do SNC, consistentes com uma localiza<;ao na base do 
cranio (p. ex., perda dos nervos cranianos IX, X, XI ou XII). Uma historia e um exa- 
me fisico cuidadoso da area envolvida geralmente localizam esta patologia, quando 
presente. Exames de imagem, como RM e TC contrastadas, sao uteis na identifica^ao 
de neoplasias que afetam o nervo facial. Outras consideracoes especiais na paralisia 
facial envolvem sua ocorrencia bilateral. A paralisia facial bilateral tern um numero 
limitado de causas, principalmente a doen^a de Lyme ou a sindrome de Guillain- 
Barre. O herpes-zoster otico (ou sindrome de Ramsey Hunt) e uma forma de para¬ 
lisia facial bastante encontrada. 

Sindrome de Ramsay Hunt 

A condi^ao sine qua non da sindrome de Ramsay Hunt sao vesiculas na orelha, asso- 
ciadas com paralisia facial. A sindrome e causada pela reativa^ao de virus varicela- 
-zoster (VZV), o virus que causa varicela e herpes-zoster. Esse virus permanece nos 
ganglios sensoriais ate ser reativado. O ganglio sensorial do nervo facial e o ganglio 
geniculado. A reativacao do virus produz vesiculas em sua area de inervacao senso¬ 
rial. No caso do nervo facial, isso pode incluir o conduto auditivo interno, o pavilhao 
auricular ou a pele pos-auricular. (Em nervos segmentares, os ganglios dorsais con¬ 
tent esse virus dormente, e uma distribuicao dermatomal das vesiculas e encontrada 
quando os virus sao reativados.) A reativacao pode resultar de imunocomprometi- 
mento ou outra forma de “estresse”. A dor do herpes-zoster pode ser descrita como 
queima<;ao, podendo ser intensamente dolorosa. Essa dor pode durar ate um ano, 
independente da resolucao da infec<;ao ativa, e e denominada neuralgia pds-herpetica. 

O tratamento da sindrome de Ramsay Hunt envolve o uso de medicacao anti- 
-herpetica durante sete a 10 dias. Tradicionalmente, e usado o aciclovir; sua forma 
IV tambem pode ser indicada para infeccoes graves em pacientes imunodeprimidos. 
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Como sua forma oral apresenta absoriplo fraca, e necessaria uma administracao de 
cinco doses ao dia, o que e dificil para o paciente. Medicamentos antivirais mais 
recentes, como ganciclovir e valaciclovir, tern melhor absorcjao oral e esquemas de 
administracao menos frequentes. Esses medicamentos sao mais utilizados para epi- 
sodios limitados da sindrome de Ramsay Hunt. O creme topico de aciclovir pode 
ajudar a acelerar a cicatrizacao das vesiculas. Os pacientes sao contagiosos e o vi¬ 
rus pode ser transmitido a individuos suscetiveis, enquanto as vesiculas estiverem 
presentes. 

Esteroides sao prescritos com frequencia para pacientes com paralisia facial. E 
administrada uma dose de prednisona a 1 mg/kg/dia, durante 10 a 14 dias. O uso de 
esteroides durante uma infecijao ativa, como na sindrome de Ramsay Hunt, deve ser 
ponderado cuidadosamente. Embora os esteroides possam reduzir a dor e aumentar 
a chance de uma recupera<;ao do nervo facial, e necessario considerar os possiveis 
riscos de piora de um estado imunocomprometido ou a dissemina<;ao da infec^ao de 
herpes para o cerebro (encefalite herpetica) ou para o olho (herpes ocular). 

Sintomas vestibulares e de perda auditiva podem ocorrer em pacientes com 
sindrome de Ramsay Hunt. Isso produzira perda auditiva neurossensorial ipsilate- 
ral e fraqueza vestibular. Ainda nao esta claro se o virus dissemina-se de um ganglio 
para outro (i.e., do ganglio geniculado para o ganglio espiral ou de Scarpa), ou se o 
edema e a inflamacao produzem os sintomas vestibulococleares associados. Apesar 
disso, pacientes com paralisia facial e queixa de perda auditiva devem ser submetidos 
a um audiograma. 

Paralisia de Bell 

A paralisia de Bell provavelmente e causada por uma infecipao viral. O virus herpes 
simples tem sido implicado e foi isolado a partir de casos de paralisa de Bell, quando 
o nervo facial foi descomprimido. Por isso, as recomenda<;6es para o tratamento da 
paralisia de Bell incluem medicamentos antivirais (ganciclovir ou valaciclovir) e es¬ 
teroides orais (prednisona 1 mg/kg/dia, durante 10 a 14 dias). O uso das duas formas 
de medicamentos (antivirais e esteroides) demonstrou melhorar o retorno da funcao 
facial em compara^ao com qualquer medicacao isolada ou placebo. Embora as taxas 
de recupcra^ao espontanea sejam altas, especialmente em pacientes com fraqueza 
leve, o tratamento nao deve ser suspenso na expectativa de uma recuperacao rapida 
e normal. O tratamento cirurgico para a paralisia de Bell tem um passado duvidoso. 
A descompressao do nervo facial foi defendida por varias razoes: (1) o trajeto osseo 
do nervo facial e o mais longo entre todos os nervos perifericos ou cranianos; (2) esse 
confinamento osseo nao permite o incha^o do nervo; (3) esse edema em um espa^o 
confinado produz isquemia do nervo; (4) depois que ocorre isquemia, a regenerac^ao 
do nervo e pobre; e (5) para a reabilita<;ao da face paralisada existem metodos muito 
limitados e insatisfatorios. A cirurgia so esta indicada para casos de paralisia facial 
nos quais a eletroneurografia e EMG mostram ausencia de fun^ao facial. 

Independente da causa, os pacientes com paralisia facial necessitam cuidados 
especiais do olho do lado afetado, para evitar a perda permanente da visao. Em de- 
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correncia da perda do reflexo de piscamento e diminui^ao da producao lacrimal, o 
olho afetado pode ressecar, causando ceratite de exposi^ao, que pode levar a perda 
visual no olho afetado. Cuidados oculares simples, consistindo da aplicacao de lagri- 
mas artificiais a cada hora enquanto o paciente esta acordado, e uma pomada ocular 
para lubrifica^ao durante a noite, mantendo o olho ocluido, podem evitar a perda 
permanente da visao. Deve ser feita uma consulta oftalmologica para qualquer pa¬ 
ciente com paralisia facial e que se queixam de dor ocular, irrita^ao ou perda visual. A 
maioria dos casos de fraqueza do nervo facial pode ser avaliada e tratada por medicos 
encarregados dos cuidados primarios. Esses pacientes requerem seguimento de perto 
e devem ser avaliados uma ou duas vezes por semana, ate a resolu^ao completa do 
quadro. A paralisia de Bell e a sindrome de Ramsay Hunt devem responder de modo 
relativamente rapido (em duas a tres semanas) ao tratamento descrito, mas quanto 
maior for a fraqueza, mais longo sera o tempo de recuperacao. 

Quando o diagnostico e duvidoso, deve-se procurar um neurologista. Alem 
disso, considere encaminhar os pacientes que tem: (1) uma progressao rapida (su¬ 
perior a tres dias) para uma paralisia completa; (2) evidencia de doen^a da orelha 
media, orelha interna ou base do cranio; (3) uma melhora inicial da fraqueza facial e 
que apresentam uma recorrencia apos semanas ou meses; ou (4) cuja func^ao nervosa 
nao retorna, apesar do tratamento apropriado. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

35.1 Uma mulher de 49 anos apresenta uma fraqueza facial a direita, de inicio agudo. 
Qual e a causa mais comum para a condicao apresentada pela paciente? 

A. Doen^a de Lyme. 

B. Rcativaiyio de varicela-zoster. 

C. Neuroma acustico. 

D. Reativa^ao de virus herpes simples. 

E. Granuloma nao caseoso. 

35.2 Qual e o indicador-chave para a sindrome de Ramsay Hunt? 

A. Vesiculas sobre uma base eritematosa encontradas na orelha externa. 

B. Granulomas nao caseosos na biopsia de palpebra inferior. 

C. Anticorpos circulantes contra Borrelia burgdorferi. 

D. Uveite e edema da glandula parotida. 

E. Perda do paladar na lingua ipsilateral. 

35.3 Um homem de 69 anos queixa-se de fraqueza facial a direita. Um exame cuidado- 
so de seus movimentos faciais indica a perda do sulco nasolabial e incapacidade 
de elevar o labio superior do mesmo lado. Seu piscamento e os movimentos 
da testa e do labio inferior estao normais. Qual e a causa mais provavel de sua 
paralisia facial? 

A. Paralisia de Bell. 

B. Herpes-zoster otico. 
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C. Tumor maligno da glandula parotida. 

D. Neuroma acustico. 

E. Doenga de Lyme. 

RESPOSTAS 

35.1 D. A paralisia de Bell e, de longe, a causa mais comum de fraqueza facial aguda 
em um adulto. Esse disturbio e causado pela reativagao do virus herpes simples. 
No entanto, e um diagnostico de exclusao e nao existem exames sorologicos 
precisos para confirmar o diagnostico. 

35.2 A. A caracteristica patognomonica do herpes-zoster otico (sindrome de Ramsay 
Hunt) e uma erupgao vesicular sobre uma base eritematosa, em uma area de 
distribuigao sensorial do nervo facial (orelha externa). Esse disturbio e causado 
pela reativagao do virus varicela-zoster e e tratado com medicamentos antivirais 
e esteroides. Infecgoes de zoster tratadas inadequadamente podem levar a uma 
recuperagao pobre da fungao facial e neuralgia pos-herpetica. 

35.3 C. A paralisia facial incompleta ou o envolvimento de ramo(s) isolado(s) do 
nervo facial e causada por processo maligno, ate que se prove o contrario. A 
paralisia de Bell, o herpes-zoster otico e a doenga de Lyme afetam o nervo como 
um todo. Neuromas acusticos podem causar paralisia facial quando sao muito 
grandes, mas isso raramente e observado na pratica. Sua localizagao no angulo 
cerebelopontino produz fraqueza em toda a face e nao fraqueza de um ramo 
isolado, como descrito. 


DICAS CUNICAS 


► A paralisia de Bell e a causa mais comum de fraqueza facial unilateral em adultos. 

► 0 diagnostico de paralisia de Bell e um diagnostico de exclusao. 

► Uma paralisia facial com vesiculas em uma area de inervagao sensorial pelo facial e patog¬ 
nomonica para herpes-zoster otico (sindrome de Ramsay Hunt). 

► Uma fraqueza isolada de um ramo do nervo e um sinal de tumor maligno envolvendo o 
nervo facial, ate que se prove o contrario. 

► Pacientes com paralisia ou paresia facial devem receber instrugoes sobre os cuidados ocu- 
lares e umidificagao para evitar ceratopatia de exposigao. 

► Medicamentos esteroides e antivirais devem ser administrados a pacientes com paralisia de 
Bell ou sindrome de Ramsay Hunt. 
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CASO 36 


Uma mulher de 30 anos, residente de Cirurgia, apresenta uma historia de dois 
meses de ptose intermitente (queda palpebral) e fadiga. Nos ultimos dois me- 
ses, a paciente fazia plantoes a cada tres dias e atribuiu seus sintomas ao seu 
cronograma apertado de plantoes. No entanto, a paciente ficou preocupada 
quando desenvolveu ptose aguda no mes passado, depois do plantao. A pacien¬ 
te foi para casa dormir e, pela manha, sua ptose tinha se resolvido. Ela passou 
por tres outros episodios de ptose no ultimo mes. Esses episodios ocorreram 
apos o plantao e melhoraram pela manha. Hoje, pela primeira vez, a ptose se 
desenvolveu enquanto ela realizava uma cirurgia. Sua assistente solicitou que 
ela interrompesse a cirurgia e procurasse avaliagao medica imediatamente. A 
paciente nao apresentou diplopia, disartria, disfagia, dificuldade de subir es- 
cadas, dificuldades para usar os bragos ou falta de ar. Ela sempre foi saudavel 
ate agora. Seu filho de seis anos de idade disse-lhe que ela nao conseguia 
acompanha-lo quando ambos estavam pedalando suas bicicletas. 

Seu exame neurologico mostra urn estado mental normal, com tala igual- 
mente normal. 0 exame de nervos cranianos revela ptose bilateral na posiqao 
primaria (olhar em frente), que piora quando a paciente mantem o olhar para 
cima durante 60 segundos. Os musculos extraoculares estao intactos, assim 
como sua forga facial. Sua forga motora e normal, exceto nos musculos deltoi- 
des bilateralmente (4+/5). Ao exame repetitivo do musculo iliopsoas direito e 
possfvel provocar fadiga, que melhora apos dois minutos de repouso. Seu exa¬ 
me de sensibilidade e os reflexos tendinosos profundos sao normals. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o melhor exame para confirmar o diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 36: ] 

Miastenia grave 


Resumo: uma mulher sadia, de 30 anos, apresenta uma historia de dois meses de fadiga 
e uma historia de um mes de ptose intermitente. Ela nao apresentou fraqueza muscular 
proximal, disartria, respira<;ao curta ou disfagia. Seu exame chama a aten^ao pela ptose 
na posigio primaria do olhar que piora com o olhar mantido para cima, fraqueza dos 
musculos deltoides e fatigabilidade do musculo iliopsoas, que melhora com repouso. 

• Diagnostico mais provavel: miastenia grave. 

• Melhor exame comprobatorio: anticorpos antirreceptores acetilcolinergicos. 

• Proximo passo terapeutico: inibidores da acetilcolinesterase (piridostigmina) e 
imunossupressao. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a abordagem diagnostica da ptose e compreender como os sintomas 
associados sao uteis na determina<;ao da etiologia. 

2. Saber o diagnostico diferencial de ptose. 

3. Compreender a fisiopatologia basica da miastenia grave e os principios funda- 
mentais do tratamento. 

Consideragoes 

Esta mulher de 30 anos desenvolveu fadiga e ptose durante um curto periodo de tem¬ 
po. O sintoma mais preocupante e a ptose, que ja interferiu em sua capacidade para 
executar suas fun^oes como residente. Nesse caso, a paciente queixou-se somente de 
fadiga, alem da ptose, e os achados do exame mostravam fatigabilidade e fraqueza 
muscular proximal. Com base nisso, a causa da ptose pode indicar um disturbio de 
transmissao da jun<;ao neuromuscular ou do musculo (miopatia). Um estudo eletro- 
miografico (EMG)/estudo da condu<;ao nervosa (VCN) ajudara a diferenciar entre 
ambos e, se for indicativo de um problema na juncao neuromuscular, o diagnostico 
de miastenia grave e mais provavel. Na avalia^ao de pacientes com suspeita de cloenca 
neuromuscular associada com fraqueza do diafragma, a capacidade vital forcada e 
muito importante. Nesse caso em particular, a paciente nao se queixava de falta de 
ar; no entanto, a historia de cansaco e a dificuldade em acompanhar o filho enquanto 
andavam de bicicleta deve ser considerada. A capacidade vital forcada e um teste 
simples e pode ser feito a beira do leito, fornecendo mais informa^oes sobre o estado 
respiratorio do individuo. 
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[ ABORDAGEM A 

Ptose 


DEFINigdES 

ANTICORPOS ANTI-MUSK: anticorpos receptores musculares espedfkos da ti- 
rosina quinase. Anticorpos anti-MuSK e uma enzima de superficie da membrana, 
fundamental para agrega<;ao de receptores da acetilcolina durante o desenvolvimento 
da juncao neuromuscular. E mais observada em indivlduos soronegativos para anti¬ 
corpos receptores da acetilcolina. 

DISARTRIA: disturbio da fala decorrente de fraqueza, paralisia ou incoordena^ao da 
musculatura da fala. 

DISFAGIA: dificuldade de degluti^ao. 

CAPACIDADE VITAL FORCADA: quantidade de ar exalada durante uma respira- 
^ao forcada, com velocidade e esfor^o maximo. 

MIOGENICO: disturbio do musculo ou tecido muscular. 

NEUROGENICO: disturbio afetando a celula do corno anterior, raiz nervosa, plexo 
ou nervo periferico. 

CITOPATIA MITOCONDRIAL: grupo diverso de doencas decorrente de um distur¬ 
bio da mitocondria. 

ABORDAGEM CLINICA 

A ptose e um sintoma associado com multiplas condi^oes. Como apontado no 
Quadro 36.1, o diagnostico diferencial esta baseado nos sintomas do paciente e nos 
achados clinicos. A ptose tambem e conhecida como blefaroptose e resulta de fraque¬ 
za do musculo elevador da palpebra. 

A ptose pode ocorrer uni ou bilateralmente, com a palpebra superior mal co- 
brindo a regiao superior da cornea. Quando a palpebra cai abaixo dessa posi^ao, 
considera-se a ptose. Em alguns casos, a palpebra superior pode cobrir somente parte 
da pupila e, em outros casos, pode cobri-la toda, resultando em comprometimento 
visual. A ptose adquirida e um sinal de problema neurologico subjacente, que requer 
avaliacao medica urgente. 

As etiologias da ptose incluem anormalidades mecanicas locais da palpebra, 
miopatia, doencas da juncao neuromuscular, como miastenia grave, lesoes oculos- 
simpaticas, lesoes do terceiro nervo craniano ou de seu nucleo e lesoes subcorticais- 
-corticais (supranucleares) no hemisferico contralateral, ao longo do territorio da 
arteria cerebral media. Achados clinicos como miose, hemiparesia ou outras anor- 
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Quadro 36.1 • ETIOLOGIAS DA PTOSE 

Localizagao da lesao 

Etiologias 

Anormalidades palpebrais 
mecanicas locais 

Doenpa da tireoide, cirurgia ocular, processos infiltrativos (sarcoidose, 
amiloide), celulite orbitaria, tumores primarios ou metastaticos 

Miopatia 

Citopatias mitocondriais (Kearns-Sayre), miopatias congenitas 
(miopatia centronuclear), distrofia muscular oculofaringea 

Jungao neuromuscular 

Miastenia grave, botulismo 

Oculossimpatica 

Sindrome de Horner; miose associada 

Paralisia do terceiro 
nervo craniano 

Isquemica, metabolica (diabetes melito), sindrome de herniaqao 
uncal, aneurisma de arteria comunicante posterior, seio cavernoso; 
associada com outras anormalidades de nervos cranianos 

Nucleo do terceiro 
nervo craniano 

Isquemica 

Supranuclear 

Neoplasias mesencefalicas (ptose bilateral), isquemia da arteria 
cerebral media contralateral 


malidades de nervos cranianos indicam um problema do sistema nervoso central 
(SNC) ou um problema supranuclear. Os sintomas associados e os achados do exame 
neurologico sao fundamentals na tentativa de estabelecer a causa da ptose. A ptose 
isolada, sem outros sintomas, sugere fatores mecanicos locais como causa. Por outro 
lado, sintomas de fraqueza de musculo proximal (dificuldade para subir escada, para 
levantar de uma cadeira, para secar o cabelo com secador, para alcancar algo acima 
da cabega) associados com ptose sugerem uma miopatia subjacente. Fatigabilidade 
muscular (a utilizagao repetida do mesmo musculo leva a perda de forga), que melho- 
ra apos um curto periodo de repouso, sugere um disturbio subjacente de transmissao 
da jungao neuromuscular. Hemiparesia contralateral ou hemitremor acompanhando 
a ptose sugerem lesoes isquemicas no mesencefalo, afetando o terceiro nervo crania- 
no. A ptose decorrente de uma paralisia do terceiro nervo craniano, associada com 
outra disfuncao de nervo craniano, como o IV, V e VI nervo craniano, e observada 
na sindrome do seio cavernoso. A historia e o exame clinico sao fundamentais para 
a avaliagao de pacientes com ptose. Nesse caso, a paciente apresenta historia de fa- 
diga e ptose e seu exame chama a atencao pela ptose, fraqueza muscular proximal e 
fatigabilidade. Essas caracteristicas sao sugestivas de um disturbio de transmissao da 
jungao neuromuscular ou, menos provavelmente, uma miopatia. 

A avaliagao de um individuo que apresenta ptose pode ser guiada por sintomas 
e achados associados ao exame fisico. Estudos sorologicos constituidos por um painel 
metabolico abrangente e hemograma completo (HC) com diferencial sao uteis para 
determinar os processos metabolicos, como diabetes melito, hipocalemia, infeccbes 
ou mesmo processos malignos. Um painel para vasculite, com fatores antinucleares 
(FAN) e velocidade de hemossedimentagao (VHS) pode ser util na avaliagao de pro- 
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cessos inflamatorios como o lupus eritematoso sistemico. Os exames de funcao da 
tireoide avaliam docn^as da tireoide, enquanto a creatino fosfoquinase serica (CPK) 
e util para ajudar no rastreamento para citopatias mitocondriais. Anticorpos dos re- 
ceptores da acetilcolina sao usados para avaliar a miastenia grave. 

Uma ressonancia magnetica (RM) cerebral e solicitada se houver envolvimento 
de varios nervos cranianos ou se houver evidencia de hemiparesia contralateral. Esses 
achados sao sugestivos de anormalidades do seio cavernoso ou tronco cerebral. Uma 
ptose associada a uma paralisia do terceiro nervo craniano sempre deve levantar sus- 
peita de aneurisma da arteria comunicante posterior, para a qual uma RM cerebral e 
uma angiografia por ressonancia magnetica estao indicadas. 

Uma EMG/VCN e um dos estudos mais importantes na avalia<;ao de pacientes 
com suspeita de doen^as neuromusculares. Ela e util na diferencia<;ao entre processo 
neurogenico, processo miogenico e disturbio da juncao neuromuscular. Alem disso, 
fornece informa^oes sobre a gravidade e a cronicidade do processo. Trata-se de um 
estudo em duas partes, consistindo do estudo da condu^ao nervosa e da eletromio- 
grafia. Os estudos da condiKjao nervosa avaliam a velocidade de condu<;ao de um 
nervo entre dois pontos diferentes. A eletromiografia avalia as propriedades eletricas 
do musculo em repouso e em contra<;ao. Um teste de estimula^ao nervosa repetitiva 
pode, ainda, caracterizar a a<;ao de sinais neuroquimicos entre o nervo motor e a 
membrana muscular. Esses exames devem ser realizados em pacientes com ptose e 
suspeita de terem uma miopatia ou neuropatia periferica, ou um disturbio subjacen- 
te da transmissao neuromuscular. A EMG/VCN nao e util na avaliacao de doen^as 
do sistema nervoso central. 

MIASTENIA GRAVE 

A miastenia grave (MG) e um disturbio autoimune incomum, afetando a juncao 
neuromuscular pos-sinapticamente. Caracteriza-se por fraqueza de musculos esque- 
leticos e fatigabilidade. Nos Estados Unidos, a prevalencia da miastenia grave e de 
aproximadamente 14,2 casos a cada 100.000. Estima-se que a incidencia anual da 
miastenia grave nos Estados Unidos seja de 2:1.000.000. Mulheres sao mais afetadas 
do que homens, em uma proporqao de 3:2. Embora a miastenia grave possa ocorrer 
em qualquer idade, ela tende a atingir um pico nas mulheres entre os 20 e 30 anos, 
e em homens entre os 60 e 70 anos. As mulheres tambem apresentam um segundo 
pico durante os 80 anos. 

O sintoma classico e fraqueza muscular esqueletica, afetando os musculos 
oculares, facials, bulbares, respiratorios e os musculos dos membros. A fraqueza flu- 
tua rapidamente e piora durante o dia. E importante notar que existe fatigabilidade 
dos musculos com recuperacao da forca inicial apos um curto periodo de repou¬ 
so. Aproximadamente 75% dos pacientes apresentam disturbios oculares, incluindo 
ptose e diplopia. Ate 90% dos pacientes com miastenia grave eventualmente apre- 
sentaram sintomas oculares. A ptose pode ser bilateral ou unilateral e mudar rapi¬ 
damente de um olho para o outro. A fraqueza dos musculos extraoculares causando 
diplopia pode ser assimetrica. 
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Outras queixas comuns incluem disfagia, disartria, falta de ar, fadiga ao masti- 
gar, dificuldade de segurar a cabe^a, fraqueza dos membros e do tronco. A fraqueza 
dos membros e mais comumente proximal e apresenta-se como dificuldade para le- 
vantar os bravos acima da cabe^a, de subir escadas e de levantar-se de uma cadeira. 
Os musculos mais afetados incluem os flexores do pesco^o, deltoides, tricipitais, ex- 
tensores dos dedos, extensores do punho, flexores do quadril e dorsiflexores do pe. 
A fatigabilidade e definida como uma fraqueza progressiva, com testes repetitivos da 
for^a de um musculo. 

A fraqueza dos musculos faringeos e da lingua resulta em comprometimento 
da fala e da degluticao. A fala pode ser anasalada ou estar arrastada. Isso e mais per- 
ceptivel quando o paciente fala por periodos prolongados de tempo. Pode haver uma 
expressao de rosnado ou tentativa de sorrir, indicando fraqueza facial. Alem disso, a 
fraqueza dos musculos orbiculares do olho pode estar presente ao exame, quando as 
palpebras sao separadas contra um fechamento ocular forcado. Os pacientes muitas 
vezes nao se queixam de fraqueza facial. 

Uma respira^ao curta resulta da fraqueza dos musculos intercostais e diafrag- 
maticos. Isso pode transformar-se em uma emergencia medica e caracteriza uma 
crise miastenica, necessitando de intubacao urgente ou monitoramento na unidade 
de tratamento intensivo (UTI). Uma boa maneira de avaliar o estado de fraqueza dos 
musculos respiratorios e realizar uma capacidade vital for^ada. Na emergencia, e pre- 
ciso tomar precau^oes significativas quando os pacientes estao sendo avaliados, pois 
eles podem descompensar muito rapidamente, necessitando de intubacao imediata. 

Fisiopatologia da miastenia grave 

Normalmente, um potencial excitatorio pos-sinaptico da placa terminal e gerado na 
jun^ao neuromuscular, quando a acetilcolina (ACh) e liberada na fenda sinaptica e 
difunde para a membrana pos-sinaptica, para ligar-se aos receptores nicotinicos de 
ACh. Uma vez atingido o limiar da despolariza^ao, um potencial de ac;ao sera gerado 
e sera disseminado por todo o musculo, levando a contracao. A acetilcolinesterase 
retira a ACh da fenda sinaptica. No entanto, esse nao e o unico mecanismo que retira 
ACh, pois a membrana pre-sinaptica tambem pode remover o ACh pela recapta^ao. 

Na miastenia grave, um potencial de a<;ao nao e gerado na membrana pos- 
-sinaptica, levando a uma insuficiencia da transmissao neuromuscular e fraqueza. A 
falha na geracjao de um potencial de a^ao e provocada pela incapacidade dos poten- 
ciais de acao pos-sinapticos excitatorios da placa terminal para alcancar o limiar de 
despolariza^ao. Isso e causado por uma diminuii;ao da quantidade e disponibilidade 
de receptores pos-sinapticos. Se a ACh nao se liga a um mimero suhciente de recepto¬ 
res pos-sinapticos de ACh, os potenciais de placa terminal gerados nao sao suficientes 
para alcancar o limiar de despolariza^ao. Isso, em essencia, nao gera um potencial de 
acao e, portanto, impede a contracao muscular, causando fraqueza. Anticorpos cir¬ 
culates (anticorpos de receptor ACh) ligam-se aos receptores e impedem a liga^ao 
de ACh, que, por sua vez, permite a liga^ao cruzada de receptores, o que leva a degra- 
da<;ao e, finalmente, internalizacao do receptor. Uma lesao da membrana pos-sinap- 
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tica tambem pode ocorrer pela ativagao de complemento. O numero de receptores de 
ACh diminui com o passar do tempo, em decorrencia dessas alteragoes (Figura 36.1). 

Modelos experimentais autoimunes da miastenia grave em animais apoiam o 
papel da imunidade humoral e da imunidade mediada por celulas na patogenese 
da doenga. Nota-se que 85% dos pacientes com MG apresentam hiperplasia folicu- 
lar do timo. Celulas T autorreativas tambem foram detectadas no soro e no timo, 
contra protemas receptoras musculares especlficas e ACh em pacientes, denotando 
uma ligagao patologica entre a patologia timica e autoimunidade na MG. De todos 
os pacientes, 15% apresentam um timoma. Esses pacientes costumam ser do sexo 
masculino e tern mais de 60 anos. A maioria dos timomas e benigna e nao impacta 
diretamente sobre a MG, mas os timomas devem ser removidos para confirmagao 
patologica. 

Miastenia grave com anticorpo MuSK positivo 

MG associada com anticorpos anti-MuSK apresenta um fenotipo que difere da MG 
nao antimuscular. Os pacientes tendem a apresentar mais sintomas graves, frequen- 
temente com sintomas graves e progressives de musculos bulbares e respiratorios, e 
a resposta terapeutica e mais variavel. 

Exames diagnosticos para miastenia grave 

Os estudos laboratoriais para deteegao de anticorpos do receptor de ACh represen- 
tam o exame mais especifico e sensivel para miastenia grave. Existem tres anticorpos 
descritos contra o receptor de ACh: ligagao, bloqueio e modulagao. Ate 90% dos pa¬ 
cientes com miastenia generalizada (afetando mais do que os musculos oculares) 
apresentarao um teste positivo para um desses anticorpos. O exame de anticorpos 
mais usado para rastreamento de miastenia grave e o anticorpo de ligagao ao re- 



Figura 36.1 Diagramas de jungoes neuromusculares normal (A) e (B) miastenica. 
(Reproduzida, com permissao, de Kasper DL, et al. Harrison’s Principles of Internal 
Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 2004:2519.) 
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ceptor de ACh. Anticorpos antimusculos devem ser examinados em pacientes que 
nao apresentam anticorpos contra receptores de acetilcolina. O teste de Tensilon foi 
historicamente descrito como teste diagnostico classico. E importante notar que os 
estudos da fun^ao tireoide sempre devem ser feitos, uma vez que a doen^a conco- 
mitante da tireoide pode imitar os sinais clinicos da miastenia grave ou piorar os 
sintomas em pacientes previamente diagnosticados. 

Um simples teste a beira do leito, que pode ser usado em paciente com ptose, e 
o teste do gelo. Coloca-se gelo sobre a palpebra proptotica durante dois minutos. Se a 
ptose melhorar apos a remo^ao do gelo, pode ser feito um diagnostico de um distur- 
bio de transmissao da juncao neuromuscular. O resfriamento melhora a transmissao 
da juncao neuromuscular, enquanto o calor piora. Por essa razao, muitos pacientes 
com miastenia grave pioram durante os meses de verao. 

Estudos eletrodiagnosticos com EMG/VCN podem ser realizados para avaliar 
pacientes com miastenia grave. Classicamente, os estudos de condu^ao nervosa sao 
normais ou podem apresentar caracteristicas miopaticas. A estimula^ao nervosa re- 
petitiva, uma parte da EMG/VCN, consiste da estimula^ao repetida de um nervo e 
registro dos potenciais de a<;ao compostos obtidos. Esse teste em geral e realizado 
com 2 a 3 EIz. Os nervos mais avaliados sao o nervo ulnar, acessorio espinal e facial. 
Reduces superiores a 10% na amplitude do potencial de a^ao muscular composto 
sao consideradas respostas anormais e sugestivas de um disturbio na transmissao da 
juncao neuromuscular. Um estudo mais especializado, a EMG de fibra unica, e o exa- 
me mais sensivel para avaliar a miastenia grave; no entanto, esse exame nao e muito 
especifico e nem sempre esta disponivel. 

Uma tomografia computadorizada (TC) ou RM do mediastino deve ser feita 
para excluir aumento de tamanho do timo ou, mais importante, um timoma. Uma 
timectomia sempre deve ser feita em pacientes que apresentam timoma. Uma ti- 
mectomia sempre deve ser considerada como uma medida terapeutica precoce na 
MG de inicio recente, com hiperplasia generalizada do timo, com um timo de ta¬ 
manho aumentado e numerosos foliculos germinativos esta associada com melhora 
apos a timectomia. Embora nao tenham sido feitos estudos cegos e completamente 
controlados, evidencias cientificas e experiencia clinica confirmam, sem sombra de 
duvida, a timectomia como opcao terapeutica. Um estudo internacional randomi- 
zado, controlado de timectomia, associado a um tratamento com esteroide versus 
tratamento somente com esteroides, esta atualmente em andamento para determinar 
a efkacia da timectomia (www.clinicaltrials.gov). 

Tratamento da miastenia grave 

A base do tratamento da miastenia grave sao os agentes imunossupressores. Eles 
incluem corticosteroides, ciclosporina, azatioprina, micofenolato de mofetil, imu- 
noglobulina intravenosa e plasmaferese. Embora a maioria dos especialistas acredite 
que os corticosteroides sao a primeira linha do tratamento, nao existe um consenso 
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geral quanto a sua administracao e dosagem. Nao existe um acordo geral entre os 
especialistas em rela^ao ao momento de administracao ou uso de outros tratamentos 
imunossupressores; no entanto, imunoglobulina intravenosa (IVIG) e plasmaferese 
estao indicadas em uma crise de miastenia grave. Inibidores da anticolinesterase, 
como a piridostigmina, tratam somente o sintoma, mas nao a doe 1191 . No entanto, 
sao usados em pacientes com miastenia grave, em especial quando existem somente 
sintomas oculares. A dose geralmente e de 60 mg por via oral, quatro vezes ao dia. 

Em pacientes com MG MuSK-positivos devem ser tentados os inibidores da 
colinesterase, mas sao considerados menos beneficos para esse subtipo. A maioria 
das series de pacientes relata um beneficio nao confirmado da timectomia. Farmacos 
imunossupressores devem ser tentados para as mesmas indicacoes que em pacientes 
com MG nao MuSK. Prednisolona/prednisona e azatioprina apresentam taxas de 
sucesso mais baixas em pacientes de MG com anticorpo MuSK; no entanto, a maioria 
dos pacientes usa corticosteroides. A partir de muitos casos relatados, rituximabe e 
troca plasmatica parecem ser alternativas importantes e podem ser menos eficazes na 
estabiliza<;ao da doem;a nesse tipo de MG. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

36.1 Um homem de 60 anos, internado na UTI, apresenta patologia cerebral e ptose. 
Qual das condi<; 6 es a seguir e a causa mais provavel da ptose? 

A. Necrose hipofisaria. 

B. Herniacao uncal. 

C. Herniacao central. 

D. Malforma<;ao arteriovenosa (MAV). 

36.2 Uma diferen^a fundamental entre processo miogenico e disturbios da juncao 
neuromuscular e: 

A. O achado de fatigabilidade com melhora apos repouso em disturbios de 
transmissao da juncao neuromuscular. 

B. Fraqueza dos musculos oculares somente nos disturbios de transmissao da 
juncao neuromuscular. 

C. Baixos niveis de CPK em processos miogenicos. 

D. CPK elevada em disturbios de transmissao da juncao neuromuscular. 

E. Achados miogenicos na EMG. 

36.3 Um homem de 49 anos apresenta ptose e problemas de fraqueza de multiplos 
nervos cranianos. Qual dos exames a seguir deve ser primeiramente realizado? 

A. Uma RM cerebral com angiografia por ressonancia magnetica 

B. EMG/VCN. 

C. Estudos sorologicos para CPK. 

D. Anticorpos contra receptor de ACh. 

E. Estudos da funcao tireoide. 
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RESPOSTAS 

36.1 B. Herniagao central causa compressao do diencefalo, achatando o mesencefalo 
e a ponte, enquanto a herniacao uncal comprime o terceiro nervo craniano, 
causando ptose. 

36.2 A. Fatigabilidade dos musculos com melhora apos repouso e uma caracteristica 
dos disturbios de transmissao da jungao neuromuscular. 

32.3 A. A presenga de anormalidades de multiplos nervos cranianos, incluindo a 
ptose, favorece um processo no sistema nervoso central, particularmente do 
tronco cerebral ou dos seios cavernosos. 


DICAS CLINICAS 


► A etiologia da ptose e mais bem determinada pelo reconhecimento dos sintomas associa- 
dos apresentados pelo paciente e pelo discernimento dos achados clinicos ao exame. 

► A ptose associada com sinais e sintomas do SNC exige uma RM cerebral. 

► A fatigabilidade muscular com melhora apos um curto periodo de repouso e observada 
somente nos disturbios de transmissao da jungao neuromuscular. 

► Ate 90% dos pacientes com miastenia grave eventualmente apresentaram sintomas 
oculares. 

► 0 resfriamento local do olho pode melhorar a fungao de uma palpebra ptotica, similar a um 
teste de Tensilon, alem de ser um exame rapido, simples e barato para a miastenia grave. 
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CASO 37 


Um homem de 63 anos apresenta uma historia de tontura ha tres meses. Sua 
tontura vai e vem, mas geralmente dura cerca de 10 a 15 segundos. Ele notou 
que sua tontura e pior quando rola na cama ou quanto tenta sair da cama. Uma 
vez o paciente apresentou uma tontura muito forte quando tentou alcangar um 
objeto em uma prateleira alta. Ele nao apresenta nausea ou vomitos associa- 
dos. Quando isso ocorre, o quadro e grave e ele tentou evitar dormir sobre seu 
lado esquerdo. 0 paciente nao apresenta perda de audigao ou zumbido. Ele 
nega pressao e cefaleia. Sua historia medica pregressa e normal. 0 paciente 
nao toma medicamentos. Ao exame ffsico, trata-se de um homem de 63 anos, 
aparentemente sadio. Sua temperatura e de 37,1°C, o pulso e de 64 bpm e sua 
pressao arterial e de 124/74 mmHg. Nao ha lesoes ou massas em sua face 
ou cabega. A fungao do nervo facial e normal. Seus condutos auditivos e as 
membranas timpanicas tern aspecto normal. 0 exame restante da cabega e do 
pescogo e normal. 0 exame de nervos cranianos e normal. 0 restante do exame 
ffsico e normal. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 37: ] 

Vertigem posicional paroxfstica benigna 


Resumo: um homem de 63 anos apresenta episodios breves de vertigem, provocados 
por diferentes posturas e nao associados com perda auditiva, zumbido, pressao aural 
ou cefaleia. 

• Diagnostico mais provavel: vertigem posicional paroxistica benigna. 

• Proximo passo diagnostico: fazer uma manobra de Dix-Hallpike. 

• Proximo passo terapeutico: manobra de reposicionamento dos otolitos, exercicios 
para habituacao e/ou tratamento farmacologico sintomatico. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber quais sao as formas mais comuns de vertigem. 

2. Aprender a discernir os sintomas mais importantes da vertigem. 

3. Compreender sobre os achados mais importantes do exame fisico em pacientes 
com disturbios vestibulares. 

4. Conhecer quais sao os testes auxiliares que podem ser realizados para avaliar a 
vertigem. 

5. Entender quais sao os tratamentos apropriados para vertigem. 

Consideragoes 

Esse paciente apresentou episodios breves (< 30 segundos) de vertigem, que foram 
provocados por alteracjoes posturais. Essa vertigem nao esta associada a qualquer 
outro sintoma da orelha interna ou outros sintomas neurologicos. Seu exame fisico 
nao indica qualquer evidencia de doenga da orelha media. O restante do exame fisico, 
incluindo a avalia^ao neurologica, nao apresenta qualquer outra anormalidade. A 
manobra de Dix-Hallpike e patognomonica para o disturbio. Esse disturbio e cau- 
sado por otolitos (calculos de calcio) que se agregaram dentro do canal semicircular 
posterior e que se movem como um pistao em resposta a altera<;oes posturais. O 
tratamento envolve a movimenta<;ao do paciente e, por extensao, dos otolitos des- 
locados, por meio de uma serie de manobras que posicionarao os otolitos nova- 
mente dentro dos orgaos otoliticos. Quando essa manobra falha, outros tratamentos 
utilizam uma estrategia que dispersa os otolitos, permitindo a dessensibilizacao da 
sensa<;ao de vertigem. 
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[ ABORDAGEM A 

Vertigem 


DEFINigdES 

TONTURA: disturbio sensorial em relacao ao espaco; sensa^ao de instabilidade com 
a sensacao de movimento dentro da cabeca; tontura; atordoamento; desequilibrio. 
VERTIGEM: ilusao de movimento; sensacao de que o mundo externo esta girando 
ao redor do paciente ou sensacao de que o proprio paciente esta girando no espaco. 
VERTIGEM POSICIONAL PAROXISTICA BENIGNA (VPPB): vertigem e nistag- 
mo recorrente, ocorrendo quando a cabeca e colocada em certas posi^oes, geralmen- 
te nao associada com lesoes do sistema nervoso central. 

NISTAGMO: movimento involuntario rapido e ritmico do globo ocular, que pode 
ser horizontal, vertical, rotatorio ou misto. 

ELETRONISTAGMOGRAMA (ENG): registro dos movimentos oculares que forne- 
ce documenta^ao objetiva do nistagmo induzido e espontaneo. Esses testes incluem 
registros de nistagmo espontaneo, nistagmo postural, nistagmo induzido pelo olhar, 
movimentos lisos de persegui^ao, movimentos sacadicos randomicos, estimulacao 
optocinetica, teste de Dix-Hallpike e estimulacao calorica. 

AUDIOGRAMA: teste auditivo basico. De modo geral, um audiograma inclui tres 
partes: registro dos limiares da audicao de um individuo para diversas frequencias 
sonoras (audiometria tonal pura), registro da capacidade do individuo para compre- 
ender palavras foneticamente balanceadas (audiometria vocal) e registro da elastici- 
dade da membrana timpanica (timpanometria). 

OTOLITO: granulos diminutos contendo calcio, localizados dentro da membrana 
gelatinosa do saculo e do utriculo. Os otolitos, que sao mais pesados que o fluido que 
os envolve, tornam os orgaos otoliticos sensiveis a altera<;oes posturais, no que diz 
respeito a gravidade. 

TESTE DE DIX-HALLPIKE: manobra que provoca nistagmo e vertigem associada 
com vertigem posicional paroxistica benigna. 

ZUMBIDO: ruido nos ouvidos, semelhante ao toque de uma campainha, rugido, 
estalo e assim por diante. 

PROCEDIMENTO DE REPOSICIONAMENTOS DOS CANALITOS: procedimen- 
to de reposicionamento dos canalitos: uma manobra terapeutica que move otolitos 
descolocados do canal semicircular posterior para dentro do saculo. 

EXERCICIOS DE BRANDT-DAROFF: uma serie de manobras terapeuticas que dis- 
sipa otolitos deslocados e que habitua a vertigem produzida por estes otolitos. 


ABORDAGEM CLINICA 

Tonturas e vertigens nao sao intercambiaveis. Tontura e uma palavra leiga comum, 
que pode ser uma frase de efeito para qualquer sensacao na cabeca: tontura, verti- 
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gem, desequilibrio, atordoamento ou sensacao de rota^ao. Vertigem, no entanto, e 
um tipo de sensacao muito especifico. E a sensacao de girar. Essa rota<;ao pode ser 
percebida como se o lugar girasse ou como se o individuo girasse. A perspectiva da 
rota^ao em si nao e particularmente diagnostica. A sensacao de rotacao e importante 
por ser diferente das demais sensa^oes de tontura. A duracao da vertigem e a pro- 
xima considera<;ao a fazer. Uma vertigem muito breve, com duracao de um a dois 
segundos, desencadeada por movimentos rapidos da cabei^a, pode indicar uma lesao 
vestibular. Esses pacientes costumam ter historia pregressa distante de um ou mais 
episodios de vertigem prolongada, assim como na neuronite vestibular viral. Uma 
vertigem que dura 10 a 30 segundos e que se repete a cada vez que o paciente assume 
uma posicao especial, como rolar para um lado quando esta deitado na cama, geral- 
mente indica uma vertigem posicional paroxistica benigna (VPPB). Uma vertigem 
que dura mais de um dia e indicativa de um disturbio labirintico agudo. Esses podem 
ser diferenciados dos disturbios associados a otite media ou colesteatoma e aqueles 
disturbios que nao estao associados aos disturbios citados. Finalmente, uma verti¬ 
gem que dura 20 minutos a 24 horas esta mais associada com doen^a de Meniere. 

Os sintomas associados sao fatores importantes de diferencia<;ao na historia. 
Esses sintomas incluem pressao aural, zumbido e perda auditiva. VPPB nao esta as¬ 
sociada com qualquer um desses sintomas. A pressao aural descreve uma sensacao 
de plenitude ou agua dentro do ouvido. O exame fisico identificara logo pacientes 
com otite media serosa ou supurativa. Classicamente, a pressao aural e um sinal de 
doen^a de Meniere. 

Zumbido e a percepcao de um som gerado dentro do ouvido. Assim como a 
tontura, o zumbido tem muitas describes e manifesta^oes diferentes. Esta discussao 
sera limitada ao zumbido que ocorre com a vertigem. O zumbido, como a perda de 
audi^ao, e indicativo de uma causa de vertigem situada na orelha interna. Um zum¬ 
bido de baixa frequencia ou um zumbido semelhante a um rugido costumam estar 
associados com doen^a de Meniere. Um zumbido de alta frequencia geralmente esta 
associado com perda auditiva neurossensorial de alta frequencia. 

A perda auditiva em geral indica um disturbio da orelha media ou da ore¬ 
lha interna. Um audiograma e a melhor maneira de medir a audi<;ao; no entanto, 
um exame com um diapasao e rapidamente realizado em ambiente ambulatorial e 
pode fornecer informa^oes uteis para um medico interessado: o teste de Weber e o 
teste de Rinne. A otite media nao complicada produz perda auditiva de condu^ao. 
Embora possa estar associada a uma leve sensacao de desequilibrio, nao costuma 
causar vertigem. A otite media que se dissemina e envolve a orelha interna produz 
labirintite supurativa. Essa complicacao da otite media produz uma vertigem muito 
grave e incapacitante, associada a nausea, vomito e perda auditiva neurossensorial. 
Colesteatomas sao tumores benignos que ocorrem na orelha media e sao causados 
por uma invagina^ao cutanea dentro do timpano. Os sintomas de colesteatoma sao 
perda auditiva de condiKjao e uma otorreia de odor fetido; o exame fisico geralmen¬ 
te mostra uma massa esbranquicada na orelha media. Colesteatomas nao tratados 
podem crescer e destruir a orelha interna, causar paralisia facial e corroer o osso da 
fossa craniana posterior e produzir meningite ou abscesso cerebral. Para pacientes 
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com doen^a da orelha media, o exame fisico e diagnostico e diferencia estas formas 
de vertigem daquelas que ocorrem sem doenca da orelha media. 

Outros sintomas que ocorrem em associa^ao com vertigem ou tontura, como 
cefaleia, dificuldade de falar ou deglutir, cintila^oes ou outros disturbios visuais, e 
adormecimento ou fraqueza de uma extremidade devem indicar ao medico uma 
causa central. A cefaleia que ocorre com sintomas de cintila^oes, nausea, vomito, 
parestesia ou fraqueza de uma extremidade, principalmente no cenario de uma his- 
toria familiar de cefaleias do tipo enxaqueca, devem direcionar o medico para um 
diagnostico de enxaqueca vestibular. 

A vertigem posicional paroxistica benigna (VPPB) e, talvez, uma das formas 
mais comuns de vertigem. Seu nome e descritivo. Ela e denominada benigna porque 
costuma ser autolimitada e dura somente alguns dias. E denominada paroxistica por¬ 
que a sensacao instala-se como uma explosao ou espasmo. Essa sensacao pode ser 
muito intensa e perturbadora para o paciente. Ela e denominada postural, pois algu- 
mas posQoes particulares provocam a vertigem. Classicamente, a partir da posipao 
deitada, rolar para um lado provocara esse tipo de vertigem. Alem disso, olhar para 
cima, como se quisesse alcanpar uma prateleira alta, pode provocar essa vertigem, 
dando origem ao sinonimo de sindrome da prateleira superior (Quadro 37.1). 

Avaliagao clinica 

Para a maioria dos pacientes com vertigem, o exame fisico e normal. As orelhas, a fun- 
pao dos nervos cranianos e o exame neurologico devem ser avaliados com atenpao. 
Ocasionalmente, quando os pacientes apresentam-se no inicio da evolucao da doenca, 
pode ser observado nistagmo. O nistagmo pode ser descrito pela direpao de seu movi- 
mento principal: horizontal, vertical, rotatorio ou com alterapao direcional. Um nistag¬ 
mo vertical e um nistagmo que altera a direcao sao indicadores de patologias centrais. 
O nistagmo horizontal geralmente e causado por um processo na orelha interna. O 
componente rapido costuma bater longe da orelha afetada. Finalmente, o nistagmo ro¬ 
tatorio tambem e produzido por um processo da orelha interna, em geral uma VPPB. 

O achado clinico mais importante na VPPB e um nistagmo rotatorio latente, 
batendo para baixo, que reverte com uma posipao ereta e que mostra fadiga em 
testes repetidos. Esses resultados sao produzidos com uma manobra de Dix-Hallpike. 
Essa manobra e iniciada com o paciente sentado. Pede-se ao paciente que vire sua 
cabepa para um lado e, entao, que deite-se mantendo a cabe^a nessa posipao. Quando 
o paciente reclina-se rapidamente, ocorre uma resposta mais intensa, e os pacientes 
sensibilizados para esse tipo de vertigem muitas vezes evitam ou retardam essa posi- 
pao. Com o paciente deitado e a cabcpa rodada para um lado, o examinador procura 
por um nistagmo rotatorio batendo para baixo. Esse nistagmo apresenta um perio- 
do de latencia entre um e cinco segundos, mas pode demorar ate 30 segundos para 
aparecer. O nistagmo tem um inicio muito caracteristico em crescendo-decrescendo, 
o que e muito perturbador e desorienta o paciente. E importante que o medico tran- 
quilize o paciente durante o teste, informado que a tontura desaparecera. Quando o 
nistagmo cessa, pede-se ao paciente que volte a uma posicao sentada. Frequentemente 
o nistagmo retornara, embora nessas circunstancias o nistagmo assuma uma direcao 
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VPPB, vertigem posicional paroxistica berigna; ENG, eletronistagmograma; IV, irtraverosa. 
















318 


TOY, SIMPSON & TINTNER 


oposta aquela observada antes. Os pacientes podem apresentar uma VPPB que afeta 
ambas as orelhas internas; no entanto, a apresenta^ao mais comum e a VPPB unilateral. 
O teste pode ser realizado com lentes de Frenzel, que amplificam o aspecto dos movi- 
mentos oculares e eliminam a possibilidade de fixa^ao visual, suprimindo o nistagmo. 

Se um paciente apresentar uma resposta positiva durante o periodo inicial do teste 
de Dix-Hallpike, uma repeticao do teste mostrara um nistagmo menos intenso ou en- 
fraquecido. Esse e o fenomeno da fatigabilidade, importante para distinguir a VPPB de 
outras formas de nistagmo postural. Alem disso, um nistagmo que nao tem um periodo 
de latencia, provavelmente nao e uma VPPB e, geralmente, e um sinal de patologia cen¬ 
tral. Outros testes clinicos para vertigem incluem o teste de impulso da cabe<;a, nistagmo 
por balan<;o da cabe^a e teste da marcha de Fukuda. Esses testes costumam ser diag¬ 
nostics de uma fraqueza vestibular unilateral e nao sao uteis no diagnostic de VPPB. 

Exames 

Os exames laboratoriais para vertigem sao direcionados pela historia e achados fisi- 
cos. Os pacientes podem apresentar sinais de acidente vascular encefalico ou suspeita 
de colesteatomas devem ser avaliados com exames de imagem. No entanto, a maior 
parte dos casos de vertigem nao produz altera^oes visiveis na tomografia computa- 
dorizada (TC) ou na ressonancia magnetica (RM), e exames de sangue geralmente 
nao sao uteis. Um ENG e o exame basic da funcao vestibular. Esse teste usa eletrodos 
colocados ao redor ou olhos ou oculos infravermelhos para registrar os movimentos 
oculares. Os pacientes recebem varias tarefas diferentes ou movimentos para realizar. 
Finalmente, agua fria ou quente e introduzida em cada canal auditivo, para provocar 
uma resposta calorica da orelha interna. Durante os testes e calculada a taxa de nis¬ 
tagmo, que e comparada entre os dois lados ou com normas convencionais. Embora 
e ENG nao revele a causa da vertigem, ele pode ser util na distingao de causas centrais 
e perifericas ou para determinar qual das orelhas internas esta envolvida. 

Outros testes dos sistemas vestibulares e do equilibrio sao o teste da cadeira 
giratoria e a posturografia dinamica computadorizada. Em geral, a utilidade clinica 
desses testes tem sido limitada pela falta de pagamentos de terceiros. No entanto, 
ambos os testes podem ser uteis quando usados na situa<jao clinica correta. 

Tratamento 

Desde o inicio da decada de 1990, a VPPB foi tratada com um procedimento de re- 
posicionamento dos canalitos. Esse procedimento e feito pelo paciente por meio de 
uma serie de movimentos da cabeca e do corpo, de modo que os canalitos sao movi- 
dos do canal semicircular posterior de volta ao saculo. Esse procedimento leva cerca 
de 10 minutos no consultorio e tem uma elevada taxa de sucesso. Muitos medicos 
aprenderam a executar essa manobra simples; alem disso, fisioterapeutas treinados 
em reabilita<;ao vestibular podem executa-la. 

Uma forma alternativa de terapia sao os exercicios de habituacao descritos por 
Brandt e Daroff. Durante esse exercicio, o paciente senta-se na beira da cama move seu 
corpo lateralmente, de modo a deitar sobre seu lado afetado. Depois de esperar que a 
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vertigem cesse, o paciente senta-se e move-se lateralmente, de modo a deitar sobre o 
lado oposto. Esse movimento e repetido 10 vezes, e a sequencia e feita duas vezes ao dia. 
O paciente geralmente estara livre dos sintomas ao final de duas semanas. 

Embora medicamentos contra vertigem, tontura, nausea e vomito sejam am- 
plamente prescritos, sua utilidade na VPPB e muito limitada e deve ser evitada. O 
inicio da vertigem e tao abrupto e sua duracao tao curta que a prescri^ao desses me¬ 
dicamentos nao se justifica. Os pacientes que nao respondem ao tratamento padrao 
de VPPB devem ser encaminhados a um especialista para avalia^ao e tratamento. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

37.1 Um homem de 33 anos queixa-se de que o quarto esta girando. Qual dos testes 
a seguir e usado para o diagnostico de vertigem posicional paroxistica benigna? 

A. Teste de Weber. 

B. Teste de Rinne. 

C. Manobra de Dix-Hallpike. 

D. Manobra de Brandt-Daroff. 

E. Manobra de Epley. 

37.2 Uma mulher de 40 anos apresenta episodios recorrentes de vertigem incapa- 
citante, com duracao de 30 minutos, acompanhada de zumbido tipo rugido, 
pressao aural e perda auditiva de baixa frequencia. Seu exame fisico e normal. 
Qual e o diagnostico mais provavel? 

A. Vertigem posicional paroxistica benigna. 

B. Labirintite supurativa aguda. 

C. Labirintite serosa aguda. 

D. Doenca de Meniere. 

E. Insuficiencia vertebrobasilar. 

37.3 Uma mulher de 45 anos queixa-se de episodios recorrentes de vertigem, que 
come^aram depois que ela bateu a cabe^a com for^a ha duas semanas. Suas crises 
duram 10 a 15 segundos e ocorrem sempre que ela vai deitar ou quando acorda. 
A paciente nega perda da audicao ou zumbido. Seu exame fisico e normal, exceto 
pela presents de um nistagmo rotatorio latente, quando ela esta deitada com a 
orelha direita para baixo. Qual e o diagnostico mais provavel? 

A. Labirintite serosa aguda. 

B. Vertigem posicional paroxistica benigna. 

C. Enxaqueca vestibular. 

D. Doenca de Meniere. 

E. Neuronite vestibular viral. 

RESPOSTAS 

37.1 C. A manobra de Dix-Hallpike e usada para diagnosticar VPPB. Ela consiste em 
deitar o paciente a partir de uma posi^ao sentada, com uma orelha para baixo. 
O achado importante desse teste e um nistagmo rotatorio geotropico latente. 
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Frequentemente, observa-se uma reversao do nistagmo quando se retorna a uma 
posigao sentada. Os testes de Weber e Rinne sao testes feitos com um diapasao, 
para avaliacao auditiva. A manobra de Epley e os exerdcios de Brandt-Daroff 
sao usados no tratamento da VPPB. 

37.2 D. Os sintomas descritos sao achados classicos na doenga de Meniere. A VPPB 
caracteriza-se por nistagmo rotatorio e nao esta associada com perda auditiva 
ou zumbido. A labirintite serosa e a labirintite supurativa aguda produzem 
vertigem que geralmente dura mais de um dia. A insuficiencia vertebrobasilar 
costuma estar associada com outros sintomas de nervos cranianos ou sintomas 
nervosos centrais, em um cenario dos fatores de risco para aterosclerose. 

37.3 B. Os sintomas e achados fisicos sao os da VPPB. A labirintite serosa aguda 
e a neuronite vestibular viral apresentam vertigem que dura mais de um dia. 
Na enxaqueca vestibular, a vertigem esta associada com cefaleia, em especial 
quando outros sintomas neurologicos e uma historia familiar sao sugestivos de 
enxaqueca. A doenga de Meniere apresenta vertigem que dura pelo menos 20 
minutos e geralmente esta associada com perda auditiva, zumbido em rugido e 
pressao aural. 


DICAS CUNICAS 


► Os sintomas de VPPB podem ocorrer com a ingestao de acido acetilsalicflico, fenitoina ou 
intoxicagao alcoolica. 

► Um inicio de vertigem deve ser avaliado imediatamente caso ocorram os seguintes sinto¬ 
mas: cefaleia ou dor de ouvido, febre, rigidez de nuca, sensibilidade ocular a luz, ruidos 
tipo campainha ou fluxo no ouvido, dificuldades de fala, fraqueza ou sintomas de adorme- 
cimento de um lado do corpo ou face, perda auditiva e desmaios. 

► A VPPB raramente e um problema sem solugao. Caso ela persista, deve ser consultado um 
especialista, como otorrinolaringologista, cirurgiao de cabega e pescogo ou um neurologista. 
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CASO 38 


Um homem de 64 anos e encaminhado ao neurologista por seu medico de fa- 
milia, com uma historia de fraqueza progressiva das extremidades inferiores ha 
tres anos, resultando em quedas frequentes, dificuldade de levantar da cadeira 
e queimagao dolorosa nos pes e nas pontas dos dedos. 0 paciente tern uma his¬ 
toria medica pregressa de hipertensao arterial. Seu exame ffsico e significativo 
para a fraqueza nas extremidades inferiores, em especial dos musculos flexores 
do quadril e dos musculos do tornozelo e do pe. 0 paciente tambem apresenta 
uma leve fraqueza dos extensores dos dedos. Seu exame da sensibilidade e 
significativo pela perda acentuada da sensibilidade postural e vibratoria e, em 
menor extensao, por uma redugao na sensibilidade termica e dolorosa nas ex¬ 
tremidades, pior nos pododactilos e quirodactilos, estendendo-se ate acima dos 
joelhos e do punho. Os reflexos tendinosos profundos estao ausentes nas extre¬ 
midades superiores e inferiores. 0 teste de Romberg e positivo. 0 restante do 
exame neurologico e normal. Seus exames laboratoriais sao normais, incluindo 
glicemia e hemoglobina glicosilada em um nfvel normal. A ressonancia magne- 
tica (RM) cerebral e normal e a RM da coluna vertebral mostra artrite minima, 
sem compressao medular ou nervosa. 0 estudo eletrodiagnostico dos musculos 
(eletromiografia) e dos nervos (estudo de condugao nervosa) confirmam uma 
polineuropatia motora e sensorial, envolvendo suas extremidades inferiores e 
superiores. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 38: ] 

Polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica 


Resumo: um homem de 64 anos, hipertenso, apresenta uma condiqao lentamente pro¬ 
gressiva que causa fraqueza de musculos esqueleticos e perda sensorial em suas extre- 
midades. Seu exame revela ausencia de reflexos, fraqueza proximal (quadris) e distal 
(dedos, tornozelo/pes) e perda sensorial com distrib uicao de luva e meia, principal- 
mente da sensibilidade postural e vibratoria em suas extremidades superiores e inferio- 
res. Os exames para diabetes sao negativos. Seus exames confirmam que esses sintomas 
sao causados por uma neuropatia envolvendo seus braqos e suas pernas. Portanto, o 
paciente apresenta uma polineuropatia motora e sensorial bilateral e simetrica. 

• Diagnostico mais provavel: polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica. 

• Proximo passo diagnostico: eletromiografia (EMG) e estudos de conduqao nervosa 
(VCN). 

• Proximo passo terapeutico: tratamento imunossupressor com corticosteroides ou 
imunoglobulinas intravenosas. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a abordagem diagnostica da polineuropatia, incluindo os exames labora- 
toriais, patologicos e eletrodiagnosticos. 

2. Conhecer as etiologias comuns da polineuropatia cronica. 

3. Entender o manejo da polineuropatia desmielinizante cronica. 

Consideragdes 

Esse paciente provavelmente apresenta um polineuropatia cronica. O termo polineu¬ 
ropatia descreve uma disfuncao do nervo (neuropatia) envolvendo multiplos nervos 
(> 3-4) das pernas e dos braqos. O paciente apresenta uma fraqueza lentamente pro¬ 
gressiva e simetrica, assim como anormalidades sensoriais nas maos e nos pes. O 
exame do paciente e consistente com um processo do sistema nervoso periferico, 
refletido pela fraqueza flacida ou associada com reduqao ou ausencia de reflexos. Os 
deficits sensoriais apontam para um envolvimento de nervos perifericos, mais do que 
do neuronio motor, da jun<;ao neuromuscular, ou de musculos isolados, uma vez que 
disturbios dessas estruturas resultam em envolvimento motor puro. As condicoes 
que podem causar uma neuropatia periferica incluem toxinas como o chumbo, arse- 
nico, talio, farmacos quimioterapicos e certos tratamentos antirretrovirais; conduces 
metabolicas como o diabetes melito, no qual cerca de 50% dos diabeticos apresentam 
alguma forma de neuropatia, embora muitos sejam assintomaticos. A polineuropatia 
diabetica e um diagnostico de exclusao e geralmente afeta individuos que apresentam 
diabetes melito ha, pelo menos, 25 anos. 
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As polineuropatias cronicas sem uma etiologia subjacente sao consideradas 
primarias ou idiopaticas, embora elas possam estar associadas com uma serie de 
condones, como processos malignos e HIV. A polineuropatia desmielinizante infla¬ 
matoria cronica adquirida e um disturbio neurologico caracterizado por fraqueza 
progressiva e comprometimento da funcao sensorial nas pernas e nos bravos, causada 
pela lesao da bainha de mielina (a cobertura lipidica que envolve e protege as fibras 
nervosas) e e uma das poucas neuropatias perifericas passiveis de tratamento. Em 
decorrencia da lesao da mielina periferica, os grandes nervos perifericos mieliniza- 
dos sao afetados, levando a uma perda predominante de modalidades transportadas 
por esses nervos (sensibilidade postural, vibratoria, forca muscular) se comparadas 
com o envolvimento de fibras nervosas finas ou nao mielinizadas que transportam 
outras modalidades (sensibilidade dolorosa e termica). Nesse caso, o quadro clinico 
do paciente e consistente com uma polineuropatia desmielinizante, provavelmente 
um disturbio adquirido primario, sugestivo de polineuropatia desmielinizante infla¬ 
matoria cronica ou polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica (CIDP). A 
EMG ou VCN ajudarao a confirmar o diagnostico. 


f ABORDAGEM A 

Polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica 

DEFINigdES 

MIELINA: camada fosfolipidica eletricamente isolada, que circunda os axonios de 
muitos neuronios. E uma excre^ao das celulas de Schwann, uma celula glial que supre 
a mielina para neuronios perifericos, enquanto os oligodendrocitos suprem a mieli¬ 
na do sistema nervoso central. 

AXONIO: proje^ao de uma fibra nervosa de um neuronio motor ou sensorial que 
conduz impulsos eletricos para longe do corpo celular neuronal ou soma. 

ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clmicas e epidemiologic/ 

A prevalencia da CIDP e de aproximadamente 1,24 a 1,9 para 100.000. A incidencia 
anual estimada e de 0,15 por 100.000 da popula<;ao. No entanto, a verdadeira inci¬ 
dencia da CIDP provavelmente e subestimada em decorrencia dos rigorosos criterios 
diagnosticos e da variabilidade clinica e patologica deste disturbio. 

Em centros de referenda para doencas neuromusculares, no entanto, a CIDP 
representa cerca de 20% das neuropatias nao diagnosticadas e e responsavel por 
aproximadamente 10% de todos os pacientes encaminhados. 

A CIDP pode ocorrer em qualquer idade, incluindo a infancia em 10% dos 
casos. No entanto, a idade media de inicio e cerca de 47,6 anos (valor medio de 53,5 
anos). Os homens sao mais afetados que as mulheres em 2:1. 


Toy - Neurologia.indd 323 


21/8/2013 15:20:47 




324 


TOY, SIMPSON & TINTNER 


A polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica e uma neuropatia 
periferica adquirida com uma apresenta^ao e evolu^ao clfnica muito variavel. No 
inicio dos sintomas, os pacientes costumam apresentar um padrao generalizado de 
dormencia e fraqueza nas extremidades superiores e inferiores, alem de dor espon- 
tanea que se desenvolve gradualmente ao longo de varias semanas. Alguns pacientes 
apresentam uma ataxia sensorial progressiva; em outros pacientes predominam defi¬ 
cits motores. Os membros distais e proximais sao mais comumente afetados em um 
padrao simetrico. No entanto, as vezes a neuropatia desmielinizante e focal, levando 
a uma disfuncao motora focal ou multifocal. Deficits motores ocorrem em 83 a 94% 
dos casos; o deficit sensorial em 72 a 89% dos casos; a perda de reflexos tendinosos 
ocorrem em 86 a 94% dos pacientes; e a paralisia facial em 4 a 15% dos pacientes. 
Os sintomas costumam desenvolver-se de forma gradual em 84% dos pacientes, mas 
podem ocorrer de forma mais aguda em 16% dos pacientes, que apresentam uma in- 
capacidade maxima em quatro semanas. Frequentemente esses pacientes com doen- 
ca rapidamente progressiva sao diagnosticados como sindrome de Guillain-Barre ou 
polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (ver Caso 39), mas o diagnostico 
costuma ser alterado para CIDP ou variante de CIDP quando os sintomas persistem 
ou progridem por mais de oito semanas. Uma propor^ao variavel de casos segue 
uma cvo 111910 recorrente, e muitos desses pacientes, com frequencia os mais jovens, 
desenvolvem uma evolucao secundariamente progressiva, similar aquela observada 
em pacientes com esclerose multipla. 

Etiologia e patogenese 

A polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica tem, presumivelmente, uma 
etiologia imunologica. A doen^a caracteriza-se morfologicamente por uma desmie- 
liniza^ao multifocal de longa duracao, que afeta mais as raizes espinais, os plexos 
principals e os troncos de nervos proximais, e esta associada com uma inflama^ao 
imunologica leve a moderada. Embora nao tenham sido identificados genes ou fato- 
res geneticos suscetiveis, existem certos fatores predisponentes supostamente ligados 
a doenca, incluindo uma historia de vacina<;ao ou infecc;ao no periodo de seis sema¬ 
nas antes do inicio dos sintomas, gravidez ou periodo pos-parto e cirurgia, embo¬ 
ra essas associates sejam menos distintas quando comparadas com sua associa^ao 
com polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda. 

Patologicamente, as lesoes consistem em regioes irregulares de desmieliniza- 
<;ao e edema, com infiltrados inflamatorios variaveis ou macrofagos e celulas T, que 
sao diagnosticas de CIDP. Ambos os mecanismos mediados por celulas e respostas 
mediadas por anticorpos a antigenos glicolipidicos principais ou antigenos contra 
proteina mielina tem sido implicados no processo. Celulas T CD4+ e CD 8 podem 
ser demonstradas em amostras de biopsia de nervos, mas os macrofagos constituem 
o principal componente celular do infiltrado inflamatorio. Nao foram identificados 
autoanticorpos ou antigenos desencadeantes isolados. Alem disso, nao foram de- 
terminados eventos desencadeadores que causem a autoimunidade, embora varias 
infec^oes tenham sido implicadas, mas seu desenvolvimento nao foi comprovado. 
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Diagnostico 

CIDP deve ser considerada em pacientes com uma polineuropatia progressiva sime- 
trica ou assimetrica, recorrente e remitente ou progressiva por mais de dois meses. 
Sintomas sensoriais, fraqueza proximal, arreflexia sem atrofia ou perda preferencial 
da sensibilidade vibratoria ou postural articular sao especialmente sugestivos. Os 

principals exames diagnostics da polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica sao estudos eletrofisiologicos (EMG e VCN), exame do liquido cerebros¬ 
pinal (LCS) e biopsia do nervo. 

Um aumento do conteudo proteico no LCS, associado com menos de 10 celu- 
las/mm 3 e a dissociacao protefnocitologica tambem sao caracterlsticas que apoiam 
a CIDP. Exames EMG/VCN sao fundamentais para o diagnostico de CIDP, demons- 
trando as varias caracterlsticas de desmielinizacao em nervos motores e sensoriais. 
Essas caracterlsticas incluem velocidade de condu^ao lenta, latencias motoras distais 
ou sensoriais prolongadas, latencias de onda F prolongadas e bloqueio de conducao 
com dispersao dos potenciais compostos de a<;ao muscular. Outros achados comuns 
incluem perda axonal associada, red 11910 da amplitude dos potenciais evocados e de- 
ncrvacao ativa por meio da eletromiografia com agulhas. Em muitos casos, os exames 
eletrofisiologicos para o diagnostico de uma neuropatia desmielinizante fornecerao 
resultados mistos, em decorrencia da degeneracao secundaria do axonio do nervo, 
que pode ocorrer com desmielinizacao. Uma biopsia de nervo deve ser considerada 
em pacientes nos quais a suspeita clinica de uma neuropatia desmielinizante infla¬ 
matoria persiste, mesmo quando os pacientes nao cumprem os criterios propostos 
para CIDP ou quando estao sendo consideradas outras etiologias. A biopsia de nervo 
pode mostrar apensas lesoes inespecfficas quando a desmielinizacao e inflamacao sao 
proximais ao local da biopsia (erro de amostragem). A RM pode ser util nos casos de 
diffcil diagnostico e pode mostrar hipertrofia e realce ao contraste de raizes nervosas 
e plexos nervosos, sendo util para excluir processos infiltrativos ou doenca da coluna 
vertebral. 

Os exames laboratoriais devem ser feitos para excluir outras causas ou condi- 
Coes associadas, incluindo uma glicemia jejum ou teste de tolerancia a glicose, para 
descartar diabetes ou um estado pre-diabetico, disfuncao da tireoide, deficiencia de 
vitaminas (B 12 , acido folico), disturbios reumatologicos, eletroforese de proteinas 
para possfveis leucemias ou paraproteinemias e infeccoes (HIV). 

Embora o paciente nao seja portador de diabetes melito, muitos diabeticos de- 
senvolverao uma polineuropatia simetrica progressiva cronica, e os exames de con¬ 
ducao nervosa normalmente mostram uma grave perda axonal. 

Tratamento e manejo 

Corticosteroides, imunoglobulinas por via intravenosa, trocas plasmaticas e far- 
macos imunossupressores sao os principals tratamentos usados nessa condicao. 
Quase todos os pacientes com CIDP apresentarao uma resposta inicial ao tratamen¬ 
to imunomodulador. No entanto, a avaliacao da resposta ao tratamento e dificultada 
pela falta de medidas objetivas, pouca correlacao com os dados eletrofisiologicose e 
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incidencia variavel de degenera^ao axonal, que provavelmente nao respondem ime- 
diatamente aos tratamentos e a variabilidade na evolu^ao da docnca. 

Pacientes com sintomas muito leves, que nao interferem ou que interferem 
pouco nas atividades diarias, podem ser monitorados sem tratamento. Um trata- 
mento urgente com corticosteroides ou imunoglobulina intravenosa (IglV) deve 
ser considerado para pacientes com incapacidade moderada ou grave, por exemplo, 
quando ha necessidade de interna^ao ou quando a deambula^ao esta gravemente 
comprometida. As contraindicacoes dos corticosteroides irao influenciar a escolha 
entre IglV e vice-versa. Para CIDP puramente motora, o tratamento IglV deve ser a 
primeira escolha. Quando sao usados corticosteroides, os pacientes devem ser moni¬ 
torados de perto para eventos adversos relacionados ao tratamento com esteroides. 
Terapia ocupacional e fisioterapia costumam ser uteis na manuten^ao do condicio- 
namento muscular e da mobilidade segura. 

O manejo em longo prazo muitas vezes requer o uso de esteroides por via nasal, 
prednisona iniciando a 1 mg/kg/dia, com redu^ao das doses durante varias semanas 
e meses. Frequentemente pode ser iniciado um tratamento adjunto ou poupador de 
esteroides (micofenolato mofetil ou azatioprina) para minimizar a exposi^ao pro- 
longada a esteroides e reduzir a recidiva da doenfa, embora nao existam estudos con- 
firmatorios da eficacia desses tratamentos. O IglV foi recentemente aprovado pela 
Food and Drug Administration (FDA) para o tratamento inicial e em longo prazo 
da CIDP, baseado em um estudo cego Fase III randomizado, placebo-controlado de 
mais de 100 pacientes com CIDP. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

38.1 Qual dos exames a seguir resulta em diagnostico de CIPD? 

A. Dissociacao protefnocitologica. 

B. Diminui^ao da velocidade de conducao nervosa. 

C. Hipertrofia das raizes nervosas. 

D. DesmiciinizaQio segmentar dos axonios nervosos. 

38.2 Qual e o tipo de paciente que frequentemente apresentara CIDP recorrente? 

A. Pacientes mais velhos. 

B. Pacientes diabeticos. 

C. Pacientes infectados pelo HIV. 

D. Pacientes mais jovens. 

38.3 Qual dos tratamentos a seguir e eficaz no tratamento de CIDP? 

A. Corticosteroides, fisioterapia, terapia de radia^ao. 

B. Corticosteroides, fisioterapia, imunoglobulinas. 

C. Corticosteroides, troca de plasma, cirurgia. 

D. Corticosteroides, imunoglobulinas, fator de crescimento do nervo. 
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RESPOSTAS 

38.1 D. A desmielinizagao segmentar de axonios de nervos e diagnostica de CIDP. 

38.2 D. Pacientes mais jovens sao mais propensos a uma evolugao com recaidas. 

38.3 B. Corticosteroides, fisioterapia e imunoglobulinas sao eficazes na CIDP. 


DICAS CLINICAS 


► A polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica (CIDP) e a segunda neuropatia mais 
diagnosticada em pacientes com 70 a 79 anos. 

► A diversidade na apresentagao cllnica e evolugao sao as caracterlsticas mais marcantes da 
CIDR 

► Os nervos cranianos podem estar envolvidos, especialmente o nervo craniano VII, resultan- 
do em diplopia. 

► Papiledema com a sindrome de pseudotumor cerebral raramente e observado em pacientes 
com CIDP e e causado por nlveis proteicos elevados no LCS (geralmente > 1.000 mg/mL). 
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CASO 39 


Uma mulher de 25 anos e levada para a emergencia apos tropegar durante 
uma partida de volei. Suas colegas de time notaram que ela tropegou e passou 
a ter mais dificuldade no saque. Ao chegar ao hospital, ela nao conseguia mais 
levantar suas pernas e apresentava dificuldade de se acomodar na cama. A pa- 
ciente tambem passou a queixar-se de dificuldade respiratoria. Ela nega febre, 
mas afirma que ha tres semanas todos do time apresentaram colicas abdomi- 
nais e diarreia apos urn piquenique ao ar livre. A paciente negou problemas de 
saude anteriores. Ao exame, a paciente parece fraca e levemente dispneica. 
Sua temperatura e de 36,6°C, frequencia cardfaca de 50 bpm, frequencia res¬ 
piratoria 26 mpm e pressao arterial de 90/60 mmHg. Suas pupilas sao lentas 
e a paciente apresenta pigarro constante. A paciente somente consegue manter 
seus bragos erguidos contra a gravidade por 10 segundos e suas maos estao 
fracas. Ela apresenta leves movimentos em suas pernas, com redugao da sen- 
sibilidade dolorosa e de toque fino nos joelhos. Seus reflexos estao ausentes. 
Nao ha lesoes de pele. 0 exame cardfaco e pulmonar e inaparente, exceto pela 
presenga de bradicardia e esforgo respiratorio fraco. 0 exame abdominal revela 
rufdos intestinais normoativos e nao ha massas abdominais. Seu hemograma 
completo e normal. Urn teste de gravidez e negativo. As ressonancias magneti- 
cas (RM) cerebral e da coluna vertebral sao normais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 39: ] 

Smdrome de Guillain-Barre 


Resumo: uma mulher de 25 anos apresenta-se na emergencia com fraqueza ascen- 
dente rapidamente progressiva e envolvimento diafragmatico. Ela tem uma historia 
de gastrenterite ha tres semanas antes da apresenta^ao. A paciente esta bradicardica, 
taquipneica e hipotensa. O exame neurologico e significativo pela arreflexia, paralisia 
das pernas com deficits sensoriais, fraqueza grave dos braqos e alguma dificuldade 
para deglutir e respirar. O teste de gravidez e negativo. 

• Diagnostico mais provavel: smdrome de Guillain-Barre ou polineuropatia des- 
mielinizante inflamatoria aguda (AIDP). 

• Proximo passo diagnostico: pun<;ao lombar para verifica^ao de nivel proteico 
elevado com poucas celulas (dissocia^ao proteinocitologica). 

• Proximo passo terapeutico: capacidade vital for^ada com intuba<;ao profilatica e 
ventila^ao mecanica para capacidade vital for<;ada (CVF) inferior a 15 mL/kg a 20 
mL/kg. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Saber a abordagem diagnostica da smdrome de Guillain-Barre, incluindo dicas 
de historia e achados de exame fisico, e compreender o diagnostico diferencial. 

2. Compreender que a abordagem a insuficiencia respiratoria e a primeira priori- 
dade no tratamento de fraqueza aguda causada pela smdrome de Guillain-Barre. 

3. Conhecer o exame racional para a smdrome de Guillain-Barre e saber seus 
subtipos, incluindo a variante de Miller-Fisher. 

Consideragdes 

Esta mulher de 25 anos desenvolveu paralisia ascendente simetrica aguda, com en¬ 
volvimento progressive dos musculos diafragmaticos. Seu problema imediato e a in¬ 
suficiencia respiratoria iminente. A primeira prioridade deve ser a determina^ao da 
progressao da insuficiencia respiratoria, em geral pela detenu inacao seriada da CVF. 
A for<;a inspiratoria negativa tambem deve ser seguida. A satura^ao baixa de oxigenio 
ocorre muito tarde para ser considerada um indicador seguro. Uma CVF inferior 
entre 15 mL/kg a 20 mL/kg ou uma pressao inspiratoria maxima inferior a 30 cm 
H 2 0 geralmente sinaliza a necessidade iminente de intuba^ao e ventila<;ao mecanica. 
Apos determinar a necessidade de intuba<;ao, a proxima prioridade e determinar a 
etiologia da fraqueza. A smdrome de Guillain-Barre e a causa mais comum de para¬ 
lisia aguda flacida nos Estados Unidos, ocorrendo em 1 a 3 em cada 100.000 pessoas 
com uma distribuicao bimodal, afetando pacientes de 15 a 35 e de 50 a 75 anos. Essa 
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paciente apresenta uma historia classica de doen<;a gastrintestinal bacteriana ou viral 
tres semanas antes do initio da parestesia e fraqueza. A paciente possivelmente esteve 
exposta a carne malcozida, que a predispos ao Campylobacter jejuni. De todos os pa- 
cientes, 40% apresentam anticorpos sorologicos positivos para C. jejuni d ou culturas 
de fezes positivas. Arreflexia e um achado de exame caracteristico, particularmente 
em conjuncao com fraqueza proximal das extremidades inferiores, com altera<;6es 
sensoriais distais e uma progressao ascendente. Musculos diafragmaticos e musculos 
de nervos cranianos tambem podem estar afetados, com ate um terc;o dos pacientes 
necessitando de intuba^ao, assim como pode haver envolvimento autonomo, cau- 
sando bradicardia e hipotensao. 


( ABORDAGEM A 

Fraqueza aguda 

DEFINICOES 

FRAQUEZA AGUDA: ascendente de pernas, bravos e nervos cranianos, com evolu- 
cjao de horas a dias. 

INFLAMATORIA: resposta autoimune humoral ou mediada por celulas a uma in- 
fec^ao recente, capaz de mimetismo molecular para estimular a produaio de anticor¬ 
pos antigangliosideos contra moleculas superhciais de nervos perifericos. 
DESMIELINIZANTE: lesao imunologicamente mediada da mielina que circunda os 
nervos perifericos, raizes espinais e nervos cranianos, resultando em fraqueza clinica 
e paresia, com evidencia eletromiografka de retardo profundo ou ausencia das velo- 
cidades de conducao nervosa. 

POLINEUROPATIA: lesao simetrica dos nervos perifericos em multiplas extremi¬ 
dades. 

FLACIDA: fraqueza de neuronio motor inferior, com hipo ou arreflexia, hipotonia e, 
no caso de doenca cronica, atrofia muscular. 

ABORDAGEM CLINICA 

A fraqueza motora aguda pode estar associada com conduces que afetam todos os 
niveis do sistema nervoso. No entanto, o padrao da fraqueza, a presen^a de outros 
sinais (perda sensorial, incoordena^ao e altera^ao do estado mental) e o grau de hipo 
ou arreflexia ajuda a distinguir o local anatomico da doenca. 

Disturbios cerebrais que causam fraqueza aguda incluem acidente vascular en- 
cefalico agudo, lesao que ocupa espaco ou uma causa inflamatoria ou infecciosa. 
Muitas vezes, essas condi^oes afetam multiplas vias, resultando nao somente em fra¬ 
queza motora, mas tambem em altera<;6es sensoriais, mudancas na fala e alterai;ao 
do estado mental. Nesse caso, a paciente apresentava uma fraqueza bilateral rapida- 
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mente ascendente e fraqueza respiratoria, com ausencia de altcra^dcs da fala. Seus 
reflexos estavam ausentes e seu nivel de consciencia estava intacto. Portanto, e pouco 
provavel que a condi^ao seja causada por uma doen^a cerebral. Alem disso, uma do- 
enca do sistema nervoso central (SNC) esta associada com hiper-reflexia e raramente 
afeta ambos os lados cerebrals que poderiam resultar em fraqueza bilateral, sem uma 
alteracao significativa do nivel de consciencia. A excecjao a isso e a doenca medular, 
que pode resultar em fraqueza simetrica e perda sensorial que pode ascender a partir 
das pernas, dependendo da condicao. Por isso, vale a pena realizar um exame de ima- 
gem da medula espinal nessas apresenta^oes clinicas. Nesse caso, a medula espinal 
da paciente estava normal. Portanto, o quadro cllnico e mais consistente com uma 
condui;ao do sistema nervoso periferico (SNP). 

O SNP consiste em raiz nervosa, nervo periferico, jun<;ao nervo-musculo e mus¬ 
culo. As miopatias de diversas etiologias frequentemente se apresentam com uma evo- 
lu^ao subaguda ou cronica, associada com fraqueza muscular proximal, que em geral 
nao e ascendente. Embora doen^as musculares como as miopatias inflamatorias, dis- 
trofias musculares e miopatias metabolicas possam estar associadas com comprometi- 
mento respiratorio, os sistemas sensoriais e autonomos nao estao afetados. 

Disturbios da jun^ao neuromuscular, como a miastenia grave, podem apre- 
sentar-se com fraqueza motora aguda e subaguda, que sofre fadiga com atividade 
repetitiva. No entanto, o exame, nesse caso, nao revela comprometimento ou fadiga 
da jun^ao neuromuscular. 

No caso, o inlcio agudo de uma fraqueza flacida ascendente e simetrica, e a 
presenca de disfuncao autonoma, e mais consistente com uma polineuropatia aguda. 
As etiologias da polineuropatia aguda ou subaguda nao sao extensas. Em uma garota 
sadia, o quadro clinico e mais consistente com AIDP ou slndrome de Guillain-Barre. 

A slndrome de Guillain-Barre pode estar associada com C. jejuni , bem como 
a outras etiologias bacterianas, incluindo Haemophilus influenza, Mycoplasma pneu¬ 
moniae e Borrelia burgdorferi, alem de etiologias virais, como HIV, citomegalovlrus 
(CMV) e virus de Epstein-Barr (EBV). Foi relatada uma doenca pos-vacina^ao, 
particularmente a gripe, assim como casos raros associados com lupus eritemato- 
so, sarcoidose, linfoma, pos-gesta^ao e certos medicamentos. Existem cinco subtipos 
principais de slndrome de Guillain-Barre; a mais comum e a AIDP. A variante de 
Miller-Fisher apresenta-se com a trlade classica de arreflexia, ataxia (despropor- 
cionada quanto aos deficits sensoriais), oftalmoplegia e fraqueza predominante de 
nervos cranianos e nao de extremidades, e anticorpos positivos antiGQlb (gangliosl- 
deo). Aneuropatia motora axonal aguda (NMAA) e puramente motora e afeta prin- 
cipalmente crian^as, com mais de 70% soropositivos para C. jejuni. Ela geralmente 
tern um melhor prognostico para a recupera^ao. A neuropatia sensorimotora axo¬ 
nal aguda (NSMAA) afeta mais adultos, com atrofia muscular significativa e recupe- 
ra<;ao pobre. A neuropatia pan-autonomica e o subtipo mais raro, com mortalidade 
por envolvimento cardiovascular e arritmias. O diagnostico diferencial de paralisia 
flacida aguda com sintomas gastrintestinais inclui duas etiologias muito importan- 
tes, que tern alta morbidade e, quando identificadas e tratadas rapidamente, podem 
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ser revertidas: botulismo e paralisia por carrapatos. O botulismo e causado pela neu- 
rotoxina do Clostridium botulinum, a toxina mais letal conhecida pelo homem, sendo 
frequentemente transmitida por alimentos, mas tambem pode estar presente no uso 
de drogas intravenosas, cirurgia e feridas. A diferenca e que os pacientes costumam 
apresentar uma paralisia descendente, que comei^a com os doze sinais de progressao: 
boca seca; visao dupla; dilata^ao pupilar; palpebras caidas; queda facial; reflexo de 
vomito diminuido; disfagia; disartria; disfonia; dificuldade de levantar a cabe^a; pa¬ 
ralisia descendente; e paralisia diafragmatica. A rapida administra^ao de antitoxina 
botulinica evita a piora, embora a ventilacao mecanica ainda possa ser necessaria. 

A paralisia provocada pelo carrapato produz uma paralisia rapidamente as- 
cendente, com arreflexia, ataxia e insuficiencia respiratoria, muito semelhante a sin- 
drome de Guillain-Barre, especialmente em crian^as com uma historia de exposi^ao 
em ambiente externo. A remocao do carrapato femea pode ser curativa ao eliminar 
a fonte da neurotoxina. 

APRESENTAQAO CLINICA 

O intervalo medio desde o inicio da sindrome de Guillain-Barre ate o grau mais 
grave de comprometimento e de 12 dias, e 98% dos pacientes alcan^am o ponto final 
de piora clinica (nadir) em quatro semanas. O tempo medio para melhora inicia aos 
28 dias e a recupera^ao clinica costuma ocorrer por volta dos 200 dias. Dos pacientes, 
85% recuperam-se completamente, embora ate 15% apresentem deficits permanen- 
tes. Dos pacientes, 3 a 8% morrem, apesar de cuidados de terapia intensiva. A princi¬ 
pal causa de mortalidade em pacientes mais idosos e a arritmia. 

A historia deve ser minuciosa para identificar a sintomatologia e o desenca- 
deamento corroborante, como discutido, e para afastar outras causas de paralisia 
flacida aguda. O exame fisico deve focalizar os sinais vitais, os reflexos e a extensao da 
fraqueza nas extremidades, no diafragma e nos nervos cranianos. Febre e altera^oes 
do estado mental sao incomuns e sinalizam insuficiencia respiratoria toxica ou uma 
etiologia diferente. O principal exame laboratorial e a puncao lombar, mostrando 
niveis proteicos crescentes de ate 400 mg/L, sem um aumento associado da contagem 
celular (dissociacao proteinocitologica), embora uma eleva^ao da proteina possa nao 
ser observada ate uma a duas semanas apos o inicio do quadro e 10% permanecem 
normais. Anticorpos e cultura de fezes para C. jejuni sao frequentemente realizadas. 
Outros exames liteis incluem a velocidade de hemossedimenta^ao, anticorpos anti- 
gangliosideos, anticorpos antiGQlb para apresenta^oes de Miller-Fisher e teste de 
gravidez. A presen^a de antiGMl sinaliza um mau prognostico. Os estudos de con¬ 
duce nervosa mostram altera^oes precoces indicativas de desmieliniza^ao de raiz 
nervosa. A RM cerebral e vertebral pode mostrar contraste da raiz nervosa anterior, 
que e mais especifica para sindrome de Guillain-Barre, mas deve ser feita para excluir 
causas secundarias, como processos malignos, vasculite ou infec^ao viral e patologia 
medular. A determina^ao da for<;a respiratoria (CVF) e crucial para os casos com en- 
volvimento respiratorio, como acima. Um eletrocardiograma (EEG) deve ser obtido 
para procurar por bloqueio atrioventricular, altera^oes do segmento ST e arritmias. 
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O paciente deve ser internado para monitoracao posterior e tratamento. Se a 
etiologia nao for clara e o paciente continuar a deteriorar, e indicada uma consulta 
com neurologista. 

Tratamento 

Intubacao e ventila^ao mecanica devem ser consideradas para CVF inferior a 15 
mL/kg, com cuidados intensivos e monitoracao de arritmias e instabilidade da 
pressao arterial. Em decorrencia da patogenese imunomediada da doenca, os unicos 
tratamentos comprovados sao a imunoglobulina intravenosa e a troca de plasma, 
sendo que ambas podem acelerar a recupera<;ao em 50% se forem iniciadas preco- 
cemente na evoluc;ao da doenca. Nao existem dados que apoiem o uso de esteroides. 
Complica<;6es da imobilidade, hospitalizac&o e insuficiencia respiratoria devem ser 
evitadas por meio da implementa<;ao de medidas profilaticas para trombose venosa 
profunda, ulceras de decubito, gastrite e aspiracao. A recorrencia e rara, mas pode 
ocorrer em ate 5% dos casos. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

Combine as seguintes etiologias (A-E) com a situa<;ao clinica 39.1 a 39.4: 

A. Polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda. 

B. Acidente vascular encefalico agudo. 

C. Miastenia grave. 

D. Miopatia inflamatoria. 

E. Paralisia por carrapato. 

F. Mielite medular transversa. 

Um homem de 19 anos que trabalha em uma barraca que vende hamburgueres 
desenvolve diarreia e apos duas semanas apresenta dificuldades de marcha e 
formigamentos no pe. 

Uma mulher de 18 anos volta de uma acampamento queixando-se de visao 
borrada, fraqueza facial e dificuldade de deglutir, seguida de fraqueza nos bracos 
e nas pernas. 

Um homem de 62 anos com hipertensao e diabetes apresenta fraqueza aguda 
na face, no bra^o e na perna direita, alem de fala arrastada e hiper-reflexia do 
lado direito. 

Uma mulher de 34 anos apresenta fraqueza muscular ao subir escadas e secar o 
cabelo com secador. Isso esta associado com respira<;ao curta, que melhora com 
repouso. 


21/8/2013 15:20:48 


39.1 

39.2 

39.3 

39.4 


Toy - Neurologia.indd 334 


CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


335 


RESPOSTAS 

39.1 A. AIDP e a forma de apresentagao mais frequente na sindrome de Guillain- 
Barre, com ate 40% dos pacientes soropositivos para C. jejuni, que e encontrado 
em carnes mal cozidas. 

39.2 E. A paralisia por carrapatos apresenta-se com paralisia ascendente e melhora 
com a remogao do carrapato. 

39.3 B. Fraqueza unilateral da face, do brago e da perna, associada a disartria em um 
paciente com fatores de risco para doenga vascular, e consistente com um evento 
cerebrovascular agudo. 

39.4 C. Miastenia grave e um disturbio adquirido dajungao neuromuscular, causado 
por um comprometimento dos receptores musculares da acetilcolina, mediado 
por anticorpos. 


DICAS CLINICAS 


► A maioria dos casos de Guillain-Barre esta associada com uma historia de sindrome C 
jejuni, ou sindrome gastrintestinal, semelhante ao resfriado. 

► A maioria dos pacientes com Guillain-Barre apresenta fraqueza proximal do membra infe¬ 
rior, com paralisia ascendente dentro de floras a dias. 

► Deve-se estar ciente de que o exame pode piorar rapidamente entre uma visita e outra, com 
a possibilidade de insuficiencia respiratoria. 

► Instabilidade autonoma significativa pode acompanhar os sintomas de Guillain-Barre e 
requer monitoragao intensiva. 

► Imunoglobulina por via IV e troca plasmatica sao as duas opgoes terapeuticas que demons- 
traram acelerar a recuperagao. 
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CASO 40 


Uma mulher de 31 anos apresenta uma historia de tres meses de dor muscular, 
caibras e fadiga muscular ao subir escadas e carregar objetos. A paciente ob- 
servou recentemente erupgoes no seu rosto, no pescogo, no torax e nas costas, 
alem de urn edema ao redor de seus olhos. A revisao de seus sintomas e signifi- 
cativa por apresentar sensibilidade dos dedos a baixas temperaturas, dificulda- 
de para engolir certos alimentos e comprimidos e falta de ar aos exercfcios. Seu 
exame ffsico e significativo por apresentar erupgao eritematosa nas bochechas, 
no pescogo, no peito e nas costas, alem de urn leve edema palpebral. 0 exame 
cardfaco e significativo para arritmias eventuais. 0 exame neurologico mostra 
fraqueza muscular proximal do deltoide, biceps, flexores do quadril e flexores 
dos joelhos. 0 exame sensorial e da coordenaqao sao normals. Os exames labo- 
ratoriais sao normals, exceto a presenqa de uma creatina quinase elevada, de 
770 Ul/L (normal 50-200). A eletromiografia e os estudos de conduqao nervosa 
revelam uma miopatia lesiva e condugoes nervosas normals. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTA PARA 0 CASO 40: 1 

Dermatomiosite 


Resumo: uma mulher jovem queixa-se de fraqueza muscular proximal de initio agu- 
do, mialgias, erupgao cutanea e uma historia clinica de fenomeno de Raynaud, disfa- 
gia e arritmia cardlaca. Exames diagnostics revelam uma miopatia irritativa e lesiva, 
de etiologia provavelmente inflamatoria. 

• Diagnostico mais provavel: dermatomiosite. 

• Proximo passo diagnostico: biopsia de musculo esqueletico. 

• Proximo passo terapeutico: tratamento imunomodulador; avalia^ao cardlaca e 
respiratoria. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever os tipos mais comuns de miopatias inflamatorias. 

2. Conhecer a elaboraipio diagnostica das miopatias inflamatorias. 

3. Saber o tratamento e o manejo da dermatomiosite. 

Consideragoes clinicas 

A paciente apresentada tem dor e fraqueza muscular proximal de initio subagudo, al- 
gumas dificuldades de degluti^ao (disfagia) e erupqao cutanea. Esse quadro clinico e 
consistente com dermatomiosite. As duas miopatias inflamatorias mais comuns sao a 
dermatomiosite e a polimiosite. Ambas apresentam os sintomas comuns de fraqueza 
muscular proximal. A dermatomiosite difere da polimiosite por sua imunopatogene- 
se, mas tambem pelo envolvimento da pele, com erup^ao, descolora^ao e calcificacao 
tecidual. A miosite com corpos de inclusao (IBM) e outra miopatia inflamatoria que 
divide algumas caracteristicas com a polimiosite e a dermatomiosite. No entanto, a 
IBM ocorre em pacientes mais idosos, em geral > 50 anos, e afeta mais homens do que 
mulheres. A miosite com corpos de inclusao tende a apresentar-se com um initio mais 
gradual de fraqueza, que pode estar presente ha varios anos no momento do diagnos¬ 
tico. Ela geralmente segue uma evolu^ao mais indolente e e refrataria ao tratamento. 

ABORDAGEM A | 

Dermatomiosite 

DEFINigdES 

ERUPCAO VIOLACEA: descoloracao violacea-azulada na face, nas palpebras, no 
pesco(jo, nos ombros, na parte superior do torax, nos cotovelos, nos joelhos, nos 
dedos e nas costas de pacientes com dermatomiosite. 
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NODULOS DE GOTTRON: lesoes achatadas elevadas e sem prurido, encontradas 
sobre o dorso das articulates metacarpofalangeanas, interfalangeanas proximais e 
articulates interfalangeanas distais. 

ANTICORPO ANTI-JO-1: anticorpo que reconhece uma histidil-tRNA sintetase ci- 
toplasmatica. 

CREATINA QUINASE (CK): uma enzima encontrada primeiramente no cora^ao e 
nos musculos esqueleticos e, em menor extensao, no cerebro. Lesao significativa de 
qualquer uma dessas estruturas levara a um aumento mensuravel dos niveis de CK. 
FENOMENO DE RAYNAUD: uma conditio resultante de pouca circula«;ao nas ex- 
tremidades (i.e., quirodactilos e pododactilos). Em um individuo com fenomeno de 
Raynaud, quando sua pele e exposta ao frio ou quando o individuo esta perturbado, 
os vasos sanguineos sob a pele apresentam espasmo, diminuindo o fluxo de sangue. 
A isso se da o nome de vasoespasmo. Essas areas podem tornar-se cianoticas e frias. 

ABORDAGEM CLINICA 

A polimiosite e a dermatomiosite sao frequentemente consideradas em conjunto, 
pois tem caracteristicas clinicas, laboratoriais e patologicas semelhantes, e porque 
progridem ao mesmo tempo. Embora a miosite por corpos de inclusao dividam al- 
gumas caracteristicas com a polimiosite e a dermatomiosite, ela geralmente segue 
uma evolu^ao mais indolente, e e mais refrataria ao tratamento. 

Epidemiologia e caracteristicas clinicas 

A dermatomiosite e mais rara que a polimiosite, afetando 10 pessoas em cada 1 mi- 
lhao. Embora exista uma forma juvenil da doen<;a, que se inicia entre os cinco e 15 
anos de idade, ela se inicia mais comumente entre os 40 e 60 anos. A dermatomiosite 
tem inicio subagudo (relativamente curto e grave), agravando-se em um periodo de 
dias ou semanas, embora tambem possa durar meses. 

A caracteristica distintiva da dermatomiosite e uma erupt 0 acompanhante 
ou, mais frequentemente, uma fraqueza muscular precedente. A erupt 0 e descrita 
como uma descolora<;ao irregular violacea-azulada na face, no pescocp), nos ombros, 
no torax superior, nos cotovelos, nos joelhos, nos dedos e nas costas. Alguns pacien- 
tes tambem podem desenvolver nodulos endurecidos de depositos de calcio debaixo 
da pele. Dificuldade para engolir (disfagia) tambem pode ocorrer. Em cerca de um 
quarto dos casos em adultos ha dores musculares sensiveis ao toque. Na forma juve¬ 
nil, as mialgias podem ser observadas em ate 50%. 

A polimiosite tambem provoca graus variaveis de reducao da fun<;ao muscular. 
A doen^a tem um inicio mais gradual em compara<;ao com a dermatomiosite e, em 
geral, inicia aos 20 anos. A polimiosite raramente afeta individuos com menos de 18 
anos de idade. Como na dermatomiosite, ocorre dificuldade de degluti^ao, sendo 
mais comum na polimiosite, podendo afetar a nutri^ao, assim como aumentar o 
risco de pneumonia aspirativa. Aproximadamente um ter^o dos pacientes com poli¬ 
miosite ou dermatomiosite apresenta sensibilidade muscular dolorosa e caibras. 
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A principal caracteristica da polimiosite e da dermatomiosite e a fraqueza mus¬ 
cular proximal simetrica e indolor, com sintomas que possivelmente iniciaram tres a 
seis meses atras, no momento do diagnostico. A fraqueza muscular da extremidade 
superior manifesta-se como dificuldade em realizar atividades que necessitam manter 
os bravos para cima, como lavar o cabelo, fazer a barba ou alcan^ar prateleiras altas. 

A fraqueza dos musculos do pesco^o pode levar a dificuldade de levantar a 
cabeipi do travesseiro ou, ate mesmo, de manter a cabe<;a erguida ao estar em pe. O 
envolvimento dos musculos faringeos pode resultar em rouquidao, disfonia, disfagia 
e regurgita^ao nasal apos deglutir. A fraqueza muscular proximal da extremidade 
inferior manifesta-se como dificuldade de subir escadas e levantar da posi^ao sentada 
ou de cocoras. Os pacientes muitas vezes procuram por cadeiras com bravos para se 
levantar ou agarram a pia ou uma barra para estender toalhas para levantar-se do 
vaso sanitario. 

Outras caracteristicas ch'nicas 

A queixa principal e a fraqueza, mas tambem podem ocorrer mialgias proximais e 
sintomas constitucionais, como febre, fadiga e perda de peso. 

Uma pneumonite intersticial ocorre em cerca de 10% dos pacientes com po¬ 
limiosite, em geral se desenvolvendo gradualmente durante a evolucplo da doenca. 
O envolvimento miocardico na polimiosite e na dermatomiosite e bem descrito. A 
frequencia relatada da insuficiencia cardiaca congestiva (com ou sem cardiomegalia) 
varia de 5 a 27-45%. As anormalidades eletrocardiograficas sao mais comuns, com 
bloqueio fascicular anterior esquerdo e bloqueio de ramo direito, representando os 
defeitos de condugao mais frequentes. 

Tanto a polimiosite como a dermatomiosite estao associadas com um risco 
aumentado de processos malignos, com um risco de tres vezes demonstrado em pa¬ 
cientes com dermatomiosite e um risco de 1,4 vezes para pacientes com polimiosite. 
Os tipos de processos malignos em geral refletem aqueles esperados para a idade e o 
sexo, embora o cancer ovariano tenha sido relatado com uma maior frequencia em 
mulheres com dermatomiosite, e ambos os grupos de pacientes demonstraram uma 
ocorrencia maior do que a esperada para linfomas nao Hodgkin. 

Caracteristicas cutaneas da dermatomiosite 

Na dermatomiosite, os pacientes podem apresentar erupgao eritematosa, frequen- 
temente pruriginosa sobre a face, incluindo as bochechas, as pregas nasolabiais, o 
queixo e a regiao frontal. 

A descoloragao violacea-azulada sobre as palpebras superiores, associada com 
edema periorbital e caracteristica (Figura 40.1), assim como o sinal do xale, que des- 
creve o padrao de uma erupgao cutanea com distribuigao em V sobre o torax e os 
ombros. As papulas de Gottron - lesoes achatadas nao pruriginosas encontradas 
sobre o dorso das articulagoes metacarpofalangeanas, interfalangeanas proximais e 
interfalangeanas distais - sao praticamente patognomonicas para dermatomiosite 
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Figura 40.1 Erupgao violacea. (Reproduzida, com permissao, de Wolff K, Johnson RA, 
Suurmond D. Fitzpatrick’s Color Atlas & Synopsis of Clinical Dermatology, 5th ed. New 
York, NY, McGraw-Hill Publishers, 2005:373.) 

(Figura 40.2). Muitas vezes de cor rosa escura a violacea, algumas vezes com uma leve 
descamagao, essas lesoes distinguem-se daquelas encontradas no lupus cutaneo pelo 
fato do lupus apresentar uma predilegao para o dorso dos dedos, entre as articulagoes. 

Calcinose cutanea 

Criangas com dermatomiosite tambem sao propensas a calcinose cutanea, que e o 
desenvolvimento de calcificacao distrofica nos tecidos moles e musculos, levando 
a ulceragao cutanea, infecgao secundaria e contratura articular. A calcinose da cutis 
ocorre em ate 40% das criangas com dermatomiosite e e menos comum em adultos; 
nao existe tratamento comprovado para prevenir essa complicagao. 



Figura 40.2 Papulas de Gottron. (Reproduzida, com permissao, de Kasper DL, et 
al. Harrison’s Principles of Internal Medicine, 16th ed. New York, NY: McGraw-Hill 
Publishers, 2004:316.) 
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Miosite com corpos de inclusao 

A miosite com corpos de inclusao tende a apresentar-se com uma fraqueza de initio 
mais gradual, que, no momento do diagnostico, pode ser datada varios anos atras. 
Embora a fraqueza muscular seja proximal, grupos musculares distais tambem po- 
dem estar afetados e uma assimetria de envolvimento e caracteristica. Atrofia dos 
deltoides e quadriceps frequentemente esta presente, e uma fraqueza dos musculos 
do antebraqo (principalmente os flexores dos dedos) e dos dorsiflexores do tornoze- 
lo sao caracteristicas. Uma neuropatia periferica com perda dos reflexos tendinosos 
profundos pode estar presente em alguns pacientes. 

Diagnostico 

Uma vez que tanto a polimiosite quanto a dermatomiosite sao relativamente raras, 
nao existe uma abordagem bem definida para diagnosticar essas condi<;6es. O diag¬ 
nostico e ainda mais complicado pela similaridade dessas doen^as com outras do- 
encas e disturbios mais comuns. Tanto a polimiosite como a dermatomiosite sao 
frequentemente diagnosticadas por meio da exclusao de outras condi^oes. 

Os exames laboratoriais incluem a determinate do nivel sorologico da crea- 
tina quinase. A caracteristica fundamental da polimiosite e dermatomiosite, embora 
inespecifica para qualquer uma, e uma eleva^ao drastica da creatina quinase no soro, 
muitas vezes variando de 1.000 UI/L a 10.000 UI/L, embora possam ser observadas 
elevacoes mais discretas no initio da dociKja. Na miosite com corpos de inclusao, 
as elevacoes da creatina quinase tendem a ser menos acentuadas, muitas vezes che- 
gando de apenas 600 UI/L a 800 UI/L. Dos pacientes com miosite com corpos de 
inclusao, 20 a 30% podem apresentar um nivel normal de creatina quinase. Quando 
se inicia um tratamento eficaz, os niveis de creatina quinase diminuem rapidamen- 
te, e determinates periodicas do nivel sao usadas para acompanhar a atividade da 
doen^a ao longo de sua evolu^ao. Aconselha-se precau^ao ao interpretar elevacoes 
da creatina quinase, pois os niveis podem permanecer ligeiramente aumentados com 
doen^a clinicamente inativa. Portanto, o grau de eleva^ao nao se correlaciona neces- 
sariamente com o grau de fraqueza muscular, embora com frequencia a exacerbate 
da doenca esteja associada com niveis aumentados. Niveis sericos aumentados de 
aldolase, desidrogenase lactica (LDH), aspartato aminotransferase (AST) e alanina 
aminotransferase (ALT) sao menos sensiveis e especificos para miosite ativa. 

Os autoanticorpos podem estar presentes na polimiosite e na dermatomiosite, 
mas costumam estar ausentes na miosite com corpos de inclusao. Os autoanticorpos 
presentes na polimiosite e na dermatomiosite incluem os autoanticorpos especificos 
da miosite, anti-JO-1, observados em 20% dos pacientes, e os autoanticorpos anti- 
-PL-7, anti-PL-12, anti-JO e anti-EJ, que sao encontrados com menos frequencia. 
Esses anticorpos reconhecem as sintetases de RNA transportador ou tRNA citoplas- 
maticas (para a sintetase tRNA), e sao marcadores do subconjunto de pacientes de 
polimiosite e dermatomiosite, descritos como portadores da sindrome antissintetase, 
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caracterizada por febre, artrite inflamatoria, fenomeno de Raynaud e doenca pulmo- 
nar intersticial, e esta associada com uma redu<;ao da sobrevivencia em compara<;ao 
com a polimiosite e dermatomiosite nao complicada. 

A avalia^ao do paciente com suspeita de miosite deve incluir uma eletro- 
miografia e estudos de condu^ao nervosa, que mostrara altera^oes da atividade 
muscular em repouso e com contracao, sugestivas de uma miopatia irritativa ou 
inflamatoria. Um especime de biopsia muscular demonstrando as caracteristicas 
histologicas tipicas e a ausencia de marcadores de miopatia metabolica, infeccao ou 
efeito de farmaco, estabelece o diagnostico de miosite. A biopsia muscular pode ser 
desnecessaria em um paciente que apresenta fraqueza muscular proximal, elevacao 
da creatina quinase e as manifesta<;6es cutaneas classicas da dermatomiosite. No 
entanto, quando e feita uma biopsia, deve-se tomar cuidado para nao escolher um 
musculo tao fraco ou atrofico que a biopsia revele somente a doenca em estagio final. 
As caracteristicas fisiopatologicas comuns da polimiosite, dermatomiosite e miosite 
com corpos de inclusao sao a inflama^ao cronica, uma tentativa de cura por meio 
da fibrose e uma perda liquida de miofibrilas. O infiltrado inflamatorio e composto 
principalmente por linfocitos. Na polimiosite e na miosite com corpos de inclusao, 
os linfocitos sao mais encontrados nos fasciculos, constituidos de linfocitos T CD8+. 
Na dermatomiosite, as celulas sao encontradas mais nas regioes perivascular e peri- 
fascicular, principalmente macrofagos e linfocitos CD4+. A atrofia perifascicular e 
diagnostica de dermatomiosite, independente da preseiuja de celulas inflamatorias. 

Na miosite com corpos de inclusao, as celulas musculares apresentam uma va- 
riedade de inclusoes anormais, incluindo inclusoes citoplasmaticas eosinoffiicas, va- 
cuolos marginados com granulos basofilos e focos que se coram positivamente com 
vermelho do Congo, consistentes com depositos amiloides. 

Na microscopia eletronica, a miosite com corpos de inclusao e caracterizada 
pelapresen^ade filamentos citoplasmaticos helicoidais (tonofilamentos), que contem 
proteina beta-amiloide e diversas outras proteinas implicadas na neurodegenera^ao. 

Muitas vezes o quadro clinico e simples e pode ajudar a distinguir entre os ti- 
pos mais comuns (polimiosite [PM], dermatomiosite [DM], IBM; ver Quadro 40.1). 
No entanto, outras condicoes podem apresentar mialgia, fraqueza ou aumento da 
creatina quinase sorologica, ou qualquer combina^ao dessas caracteristicas, e devem 
ser excluidas. Com frequencia essas condicoes podem ou nao estar associadas a um 
infiltrado de celulas inflamatorias na biopsia muscular. Muitos farmacos e toxinas 
podem induzir uma miopatia metabolica com fraqueza, elevacao da creatina quinase 
no soro e mialgia, como as estatinas (medicamentos para baixar o colesterol). A peni- 
cilamina e a zidovudina estao associadas com infiltrados inflamatorios. Infeccao, en- 
docrinopatia, miopatia metabolica, fibromialgia, polimialgia reumatica, sarcoidose 
e fenomenos paraneoplasicos, alem de algumas distrofias musculares geneticamente 
adquiridas, tambem devem ser consideradas. Portanto, e necessario obter uma his- 
toria abrangente, incluindo historia familiar, historia medica pregressa, medica«;6es 
em uso e exposi^oes. 
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Quadro 40.1 • MIOPATIAS INFLAMATORIAS IDIOPATICAS: CARACTERISTICAS 
CLINICAS E LAESORATORIAIS 


IBM 

PM 

DM 

Idade de inicio 

> 50 anos 

Adulta 

Todas as idades 

Sexo 

Homens 

Mulheres 

Mulheres 

Historia familiar 

Rara 

Nao 

Nao 

Processo maligno associado 

Nao 

Raro 

Sim 

Erupgao 

Nao 

Nao 

Sim 

Nivel de CK 

< 10 x normal 

50 x normal 

50 x normal 

Resposta terapeutica 

Pobre 

Variavel 

Boa 

Achado de biopsia 

Vacuolos, 

depositos 

amiloides 

Depositos de 
complemento 
inflamatorio 

Inflamagao 


CK, creatina quinase; DM, dermatomiosite; IBM, miosite com corpo de inclusao; PM, polimiosite. 


Tratamento e manejo 

Atualmente, nao existe cura para as miopatias inflamatorias. No entanto, existem va- 
rias abordagens de tratamentos. Varios agentes imunossupressores demonstraram ser 
eficazes no tratamento da dermatomiosite e da polimiosite. O principal farmaco para 
o tratamento e a prednisona administrada por via oral, inicialmente em uma dose de 
1 mg/kg pela manha. A redugao da dose pode ser tentada apos quatro a seis semanas, 
com uma reducao bem gradual. Em pacientes cuja doenga responde parcialmente aos 
corticosteroides, ou naqueles que nao toleram doses cronicas ou elevadas, podem ser 
usados outros agentes, como o metotrexato ou azatioprina. O uso de qualquer agente 
terapeutico requer a compressao de seu perfil de toxicidade e a monitoracao cuidadosa 
dos efeitos adversos. A infusao intravenosa de imunoglobulina com uma base mensal 
pode ser util em alguns pacientes com dermatomiosite refrataria. 

A miosite com corpos de inclusao e considerada refrataria a qualquer trata¬ 
mento medicamentoso, embora poucas series relatem estabilizagao e ate mesmo 
melhora em pacientes tratados com prednisona isolada ou em combinagao com 
azatioprina ou metotrexato. O tratamento com imunoglobulina por via intravenosa 
apresentou algum beneficio em pacientes com disfagia ou dificuldades de deglutigao. 
Rituximabe, um anticorpo monoclonal contra linfocitos B CD20+, encontra-se atu¬ 
almente em avaliacao em um estudo multicentrico, placebo-controlado em pacientes 
PM/DM (adultos e juvenis) (www.clinicaltrial.gov). 

Rastreamento 

Os pacientes tambem necessitam avaliacao da fungao pulmonar e cardiaca com raio 
X de torax, testes formais da fungao pulmonar, eletrocardiograma (ECG) e enca- 
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minhamentos para cardiologia e pneumologia. A dermatomiosite e a polimiosite 
muitas vezes estao associadas com processo maligno subjacente. Se houver suspei- 
ta de malignidade, e indicada uma investigaijao primaria ampla, incluindo radiogra- 
fia relevante, avalia^ao ginecologica, colonoscopia e radiograma mamaria. Mesmo 
quando uma avalia^ao inicial para processos malignos no momento da apresenta<;ao 
da miosite for irrelevante, o medico deve permanecer atento a sinais e sintomas de 
processos malignos recentes nos primeiros anos de acompanhamento. 

Fisioterapia 

A fisioterapia e importante para ajudar os pacientes a lidar com a fraqueza mus¬ 
cular associada com miopatias inflamatorias. O fisioterapeuta ajudara o paciente na 
elabora^ao de um programa de exercicios apropriado, e tambem ajudara o paciente a 
progredir ao longo do programa. Alguns pacientes podem necessitar de dispositivos de 
apoio, como andador, e o fisioterapeuta ajudara a determinar qual e o mais adequado. 

Fonoaudiologia 

Alguns pacientes que apresentam problemas de degluti^ao necessitam de acompa¬ 
nhamento com fonoaudiologo. O fonoaudiologo pode recomendar exercicios que 
podem melhorar a degluti^ao, assim como fornecer dicas gerais e orienta^ao para 
superar as dificuldades de degluti^ao. Como em muitas outras condicoes, o esclareci- 
mento sobre miopatias inflamatorias e grupos locais de apoio podem ser as melhores 
ferramentas para o manejo do disturbio e para a preven^ao de complicates. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

40.1 Qual dos itens a seguir nao e uma manifesta^ao dermatologica da dermatomiosite? 

A. Calcinose cutanea. 

B. Erup<;ao malar. 

C. Papulas de Gottron. 

D. Erup<;ao violacea. 

40.2 Qual das seguintes afirmacoes e verdadeira para miosite com corpos de inclusao? 

A. IBM difere da polimiosite somente em rela^ao a resposta ao tratamento 
imunologico. 

B. IBM e a miopatia adquirida mais comum em pacientes com mais de 50 anos. 

C. A inflamacao deve estar presente na biopsia muscular para confirmar um 
diagnostico de IBM. 

D. A presen^a de vacuolos marginados na biopsia muscular de pacientes com 
IBM e causada pelos efeitos do tratamento imunossupressor cronico. 

40.3 Qual das condicoes a seguir esta associada com polimiosite e dermatomiosite? 

A. Doenca pulmonar intersticial, psoriase, disfagia. 

B. Doenca pulmonar intersticial, insuficiencia cardiaca, processo maligno. 
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C. Processo maligno, arritmias cardiacas, meningite. 

D. Processo maligno, doenga pulmonar intersticial, meningite. 

RESPOSTAS 

40.1 B. Erupgao malar, tambem denominada erupgao em borboleta, envolve as bo- 
chechas e estende-se sobre a ponte nasal, sendo mais observada em pacientes 
com lupus eritematoso sistemico. 

40.2 B. E a doenga muscular adquirida mais comum, ocorrendo em pessoas com 
mais de 50 anos, com uma prevalencia estimada de 4-9:1.000.000. Afeta mais 
os homens do que as mulheres, acima de 2:1. 

40.3 B. A dermatomiosite e a polimiosite estao associadas com um maior risco de 
processo maligno, embora em graus variaveis, e uma incidencia de 10% de 
envolvimento pulmonar e cardlaco. 


DICAS CLINICAS 


► A miosite com corpos de inclusao nao e uma variante da polimiosite, mas e a doenga mus¬ 
cular adquirida mais comum, ocorrendo em individuos com mais de 50 anos. 

► Existem acumulos anormais de proteinas comumente observadas em disturbios neurode- 
generativos (doenga de Alzheimer, doenga de Parkinson, etc.) nas fibras musculares de 
pacientes com miosite com corpos de inclusao. 

► A maioria dos pacientes com PM apresenta alguma fraqueza distal, embora ela geralmente 
nao seja tao grave quanto a fraqueza proximal. 

► A razao mais comum para um erro diagnostico de uma miopatia inflamatoria e a interpre- 
tagao patologica erronea da biopsia. 
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CASO 41 


Um homem de 64 anos vai ao neurologista com uma historia de 11 meses de 
fraqueza progressiva. Ele notou inicialmente uma fraqueza na mao direita e 
dificuldade de segurar objetos. Essa fraqueza evoluiu para seu ombro e braqo 
direito, com dificuldade de levantar o braqo acima da cabeqa e dificuldade para 
carregar objetos. Os unicos problemas de saude do paciente sao pressao alta e 
artrite nos joelhos. Ao exame, o paciente esta bem e cognitivamente intacto. 0 
exame geral revela atrofia muscular e perda de musculos intrfnsecos e pequenos 
musculos da mao direita, alem de perda de musculos de seu ombro esquerdo. 
Existem espasmos musculares visfveis nos musculos dos braqos e dos muscu¬ 
los paraespinais das costas. 0 exame neurologico revela fraqueza significativa 
da extremidade superior direita e fraqueza moderada do biceps e do deltoide 
esquerdo, e dos flexores do quadril direito. Seus reflexos estao aumentados nas 
pernas e no braqo esquerdo. Seu exame sensorial e cerebelar esta normal. A 
ressonancia magnetica (RM) cerebral e da coluna estao normais. Os exames 
laboratoriais estao normais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 41: ] 

Esclerose lateral amiotrofica 


Resumo: um homem de 64 anos, relativamente sadio, apresenta fraqueza muscular 
esqueletica progressiva de ambas as extremidades superiores e inferiores. Seu exame 
e a avalia<;ao diagnostica revelam fraqueza muscular pura, sem envolvimento senso¬ 
rial e cerebelar e sem anormalidades medulares e cerebrais. 

• Diagnostico mais provavel: doen^a do neuronio motor - esclerose lateral 
amiotrofica. 

• Proximo passo diagnostico: eletromiografia de musculo esqueletico e estudo da 
condu^ao nervosa de nervos perifericos e raizes nervosas. 

• Proximo passo terapeutico: manejo de apoio da mobilidade e monitora^ao da 
fun^ao respiratoria e degluticao. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever a abordagem diagnostica da doen^a do neuronio motor/esclerose 
lateral amiotrofica, incluindo exames de neuroimagem, estudos laboratoriais e 
patologicos e testes eletrodiagnosticos. 

2. Compreender que a esclerose lateral amiotrofica e um diagnostico baseado na 
exclusao de outras sindromes motoras puras ou predominantemente motoras. 

3. Conhecer o manejo da esclerose lateral amiotrofica. 

Consideragoes clinicas 

Esse homem de 64 anos queixa-se de fraqueza muscular progressiva dos musculos 
esqueleticos de sua extremidade superior direita, associada com perda da massa mus¬ 
cular (atrofia). O exame tambem mostra fraqueza na extremidade superior esquerda, 
assim como na extremidade inferior esquerda. Na historia e no exame fisico nao ha 
perda de sensibilidade, portanto, trata-se de um processo muscular (motor) puro. Os 
possiveis locais de patologia ou doenca incluem a area de controle motor voluntario 
(neuronios motores), as raizes motoras individuais que se originam da medula, os 
nervos motores, que sao compostos por mais de uma raiz motora, ou o musculo. 
Esses locais podem ser agrupados em vias motoras superiores e inferiores. 

As vias motoras superiores incluem o neuronio motor superior, localizado no 
cortex motor do cerebro. Fibras nervosas mielinizadas (trato corticospinal) origi- 
nam-se desses neuronios e trafegam para fazer sinapse em neuronios motores in¬ 
feriores, localizados no tronco cerebral e na medula espinal. Ao nivel do neuronio 
motor inferior origina-se a via do neuronio motor inferior. A partir do neuronio 
motor inferior origina-se a raiz nervosa que, em combina^ao com outras raizes ner¬ 
vosas, transforma-se em um nervo, que faz sinapse com musculo esqueletico e, assim, 
controla o movimento do musculo esqueletico da face e do corpo. 
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Doencas que afetam as vias motoras muitas vezes podem ser diferenciadas pelo 
quanto a via motora superior ou a inferior estejam puramente ou predominante- 
mente afetadas. Pacientes com doenca da via motora superior apresentarao fraqueza 
muscular espastica, associada com reflexo aumentado, enquanto os pacientes com 
doenca da via motora inferior apresentarao fraqueza muscular esqueletica flacida, 
associada a atrofia muscular e a reflexos ausentes ou diminuidos. A ultima apresen- 
ta^ao e causada pela perda da inerva<;ao direta do musculo e tambem pode estar 
acompanhada de fascicula^ocs musculares e/ou caibras musculares. 

Diagnosticos a considerar quando o quadro clinico e predominantemente uma 
sindrome da via motora inferior incluem processos que afetam neuronios motores in- 
feriores, raizes motoras, nervos ou musculos, incluindo a medula espinal e compressao 
radicular, neuropatias motoras (sindrome de Guillain-Barre) e miopatias (polimiosi- 
te). Diagnosticos a considerar quando o quadro clinico e predominantemente uma 
sindrome da via motora superior incluem processos que afetam neuronios motores su- 
periores, cortex motor e vias associadas, como o acidente vascular encefalico, tumores 
e uma doenca desmielinizante. Nota-se que a compressao medular pode causar sinais 
e sintomas de sindromes motoras superiores e inferiores quando a compressao envolve 
vias motoras descendentes e raizes de nervos motores contiguas naquele nivel medular. 

No caso, o homem apresenta sinais e sintomas de disfun^ao motora superior e 
inferior. Os exames de imagem do cerebro e da medula excluem um processo cere¬ 
bral, medular ou radicular. 

Portanto, seu quadro clinico e altamente sugestivo de um processo de neuronio 
motor, afetando os neuronios motores superior e inferior, como a esclerose lateral 
amiotrofica. 


f ABORDAGEM A 

Fraqueza motora pura 


DEFINigOES 

DOENCA DO NEURONIO MOTOR SUPERIOR: processo patologico resultando 
em fraqueza muscular esqueletica, espasticidade e reflexos aumentados com sensi- 
bilidade normal. 

DOENCA DO NEURONIO MOTOR INFERIOR: processo patologico resultando 
em fraqueza muscular esqueletica, flacidez, reflexos diminuidos ou ausentes, atrofia 
muscular e fascicula^oes com sensibilidade normal. 

MIELOPATIA: processo patologico extrinseco ou intrinseco em relacao a medula 
espinal, que pode resultar em fraqueza muscular, espasticidade e anormalidades sen- 
soriais ao nivel ou abaixo do nivel da patologia medular. 

RADICULOPATIA: processo patologico afetando as raizes motoras e/ou sensoriais 
que se originam da medula espinal ou que entram na medula espinal; geralmente 
causado por compressao ou estenose do forame da raiz nervosa (canal nervo/radicu- 
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lar), associado com doenca medular degenerativa ou doenca discal (espondilose ou 
espondilolistese). 

ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clinicas e epidemiologia 

A esclerose lateral amiotrofica (ELA) e causada pela degenera^ao dos neuronios 
motores superiores (corticospinais) e inferiores (espinais), resultando em atro- 
fia de musculo esqueletico e fraqueza, culminando em insuficiencia respiratoria. 

O inicio geralmente e insidioso durante meses, iniciando em um membro em 56 a 
75% dos pacientes. O envolvimento da fala (disartria) e/ou degluti^ao (disfagia) e 
definido como disfun^ao bulbar e ocorre como sintoma primario em 25 a 44% dos 
pacientes. A disfun^ao bulbar e incomum quando a ELA se apresenta entre os 30 e 40 
anos; e representa mais de 50% dos pacientes quando a ELA se apresenta entre os 60 
e 70 anos, especialmente em mulheres. 

A incidencia (numero de casos novos por 100.00 por ano) e a prevalencia (nu- 
mero de casos existentes por 100.000 por ano) sao de um a dois casos e de quatro 
a seis casos, respectivamente. Existe um predominio total de homens de 1,5 a 1 em 
casos esporadicos, com uma razao de 3-4 para 1 quando a ELA se apresenta entre os 
60 e 70 anos. O intervalo de tempo entre o primeiro sintoma e o diagnostico varia de 
9 a 20 meses, com um intervalo de tempo medio de 13 meses. A sobrevida total e de 
tres a cinco anos para mais de 50% dos pacientes, embora isso possa variar entre um 
e 20 anos. A idade de inicio e claramente um fator prognostico para a sobrevida. Uma 
melhor sobrevida tambem esta associada com inicio em um so membro e uma taxa 
de progressao lenta, enquanto um prognostico pior esta associado com inicio bulbar 
(disfun^ao da fala e degluti^ao) e uma taxa de progressao mais rapida. 

Etiologia e patogenese 

A etiologia da ELA e desconhecida, mas 10% sao transmitidos de modo dominante 
ou recessivo, enquanto 90% dos casos sao esporadicos. Dos casos familiares, 25% sao 
causados por mutates do gene cobre-zinco (Cu/Zn) superoxido dismutase (SOD1), 
localizado no cromossomo 21. Mais de 100 mutacoes do gene SOD1 foram ligadas 
a ELA familiar. Para muitas destas mutacoes, a atividade da enzima e, na verdade, 
normal ou elevada. Portanto, a mutacao do gene SOD1 causa doenca pelo ganho de 
uma propriedade toxica nociva, em vez de uma perda da fun^ao enzimatica. Outras 
mutacoes de genes foram associadas com ELA familiar, incluindo mutacoes em genes 
implicados no metabolismo RNA (TARDBP, FUS-2, progranulina) e, mais recente- 
mente, uma liga^ao ao cromossomo 9, associada com uma mutacao em expansao 
hexanucleotideo em uma regiao nao codificadora do gene C90RF72. 

Varios processos patologicos (mecanismos patogenicos) estao implicados na 
degenera<;ao do neuronio motor, incluindo a hiperativa^ao de sinapses neurais ex- 
citatorias (excitotoxicidade), ativa<;ao imunologica e inflamai;ao, disfun^ao mito- 
condrial ou metabolismo energetico alterado, comprometimento da depura^ao de 
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proteinas agregadas e morte celular prematura (apoptose). Embora os disturbios em 
cada uma destas vias possam contribuir com a amplificacao ou mesmo o inicio da le- 
sao do neuronio motor, a rela^ao temporal dessas vias e sua primazia em determinar 
o inicio e a progressao da doen<;a, nao sao claras. 

Diagnostico 

Nenhum exame fornece o diagnostico definitivo de ELA, embora a presen<pi de sinais 
de neuronio motor superior em um membro isolado seja sugestiva do disturbio. O 
diagnostico de ELA e essencialmente baseado nos sinais e sintomas que o medico 
observa no paciente, alem de uma serie de exames para excluir outras doencas. Uma 
historia medica completa e um exame neurologico completo em intervalos regulares 
podem avaliar se sintomas como fraqueza muscular, atrofia muscular, hiper-reflexia 
e espasticidade estao se agravando de forma progressiva. 

Como os sintomas da ELA podem ser similares aqueles apresentados por uma 
grande variedade de doencas ou disturbios mais trataveis, devem ser realizados exa¬ 
mes mais apropriados para excluir a possibilidade dessas outras condicoes. Esses 
exames incluem a eletromiografia (EMG), velocidade de condu<;ao nervosa (VCN) e 
RM, que e capaz de diagnosticar condicoes como tumores medulares, hernia de disco 
cervical, cavidades cisticas cheias de liquido dentro da medula (siringomielia) ou 
doencas degenerativas medulares cervicais (espondilose ou espondilolistese). 

Com base nos sintomas e achados de exame apresentados pelo paciente, o me¬ 
dico pode solicitar exames de sangue e amostras de urina para eliminar a possibili¬ 
dade de outras doencas, alem de solicitar exames laboratoriais de rotina. Em alguns 
casos, por exemplo, se o medico suspeita de que o paciente tern uma miopatia, em 
vez de ELA, pode ser feita uma biopsia muscular. Doencas infecciosas como HIV, 
virus linfotropico T humano (HTLV) e doen^a de Lyme, causada pela infeccjao por 
Borrelia burgdorferi, podem, em alguns casos, causar sintomas semelhantes a ELA. 
Disturbios neurologies como a esclerose multipla, sindrome pos-polio, neuropatia 
motora multifocal e atrofia muscular espinal (doen^a do neuronio motor inferior) 
tambem podem imitar certas facetas da doenca, devendo ser considerados pelo me¬ 
dico que esta fazendo o diagnostico. 

Estudos eletrodiagnosticos (EMG/VCN) sao fundamentals para distinguir a 
ELA de outros disturbios neuromusculares, como neuropatias predominantemente 
motoras (neuropatia motora multifocal, polineuropatia desmielinizante inflamato- 
ria cronica [CIDP]), miopatias (incluindo a miosite com corpos de inclusao), ou 
disturbios da transmissao neuromuscular (miastenia grave). Tambem sao liteis para 
fornecer evidencia de denerva<;ao em certas regioes clinicamente indetectaveis ao 
exame neurologico padrao, como o envolvimento dos musculos paraespinais, do dia- 
fragma e dos musculos da lingua. 

Devido ao prognostico deste diagnostico e a variedade de doencas ou distur¬ 
bios que podem ser semelhantes a ELA nas fases iniciais da doenca, os pacientes po¬ 
dem solicitar uma segunda opiniao neurologica. Com base nos criterios diagnostics 
El Escorial, determinados pela World Federation of Neurological Research Group 
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on Motor Neuron Diseases, um diagnostico definitivo de ELA requer a presen^a de 
sinais de neuronio motor superior e inferior, em pelo menos tres regioes distintas, 
incluindo as extremidades superiores e/ou inferiores, a lingua/fala e os musculos pa- 
raespinais, usando resultados clinicos, laboratoriais, radiograficos e patologicos. 

Tratamento e manejo 

Ainda nao foi encontrada uma cura para a ELA. No entanto, a Food and Drug 
Administration (FDA) aprovou o primeiro tratamento com farmaco para a doen- 
9 a - riluzole. Acredita-se que o riluzole reduz os danos em neuronios motores, ao 
diminuir a libera^ao de glutamato, um neurotransmissor envolvido na excitotoxi- 
cidade (um dos mecanismos patologicos implicados na ELA). Ensaios clinicos com 
pacientes portadores de ELA mostraram que o riluzole prolonga a sobrevida por va- 
rios meses, principalmente nos individuos com dificuldade de degluticao. O farmaco 
tambem aumenta o tempo no qual o paciente ainda nao precisa de apoio ventilatorio. 

O riluzole nao reverte a lesao ja ocorrida nos neuronios motores, e os pacientes 
que tomam o medicamento devem ser monitorados para lesao hepatica e outros 
efeitos colaterais possiveis. No entanto, esse farmaco oferece a esperampa de que a 
progressao da ELA possa um dia ser retardada com o emprego de novos medica- 
mentos ou com binaries de substancias. Ensaios clinicos atuais em curso, com uma 
grande variedade de agentes medicamentosos, parecem promissores para retardar 
a progressao da doenca ou melhorar a sobrevida, incluindo tratamento intraveno- 
so com ceftriaxona, inibidores microgliais, modula^ao mitocondrial bioenergetica e 
tratamento oligonucleotideo antissentido (www.clinicaltrials.gov). 

Foram concebidos outros tratamentos para ELA para aliviar os sintomas e me¬ 
lhorar a qualidade de vida dos pacientes. Esse tratamento de apoio e fornecido, de 
modo ideal, por equipes multidisciplinares de profissionais da saude, como medicos, 
farmaceuticos, fisicos, terapeutas ocupacionais, fonoaudiologos, enfermeiras hospi- 
talares ou enfermeiras para atendimento domiciliar. Ao trabalhar com os pacientes 
e cuidadores, essas equipes podem criar um piano individualizado de tratamento 
medico e fisioterapia, fornecendo equipamento especial, procurando manter os pa¬ 
cientes com a maior mobilidade e o conforto possiveis. 

Os medicos podem prescrever medicamentos para ajudar a reduzir a fadiga, 
aliviar as caibras musculares, controlar a espasticidade e reduzir o excesso de saliva 
e catarro. Tambem existem farmacos a disposi<;ao para ajudar os pacientes com dor, 
depressao, disturbios do sono e obstipacao. A fisioterapia e o equipamento especial 
podem melhorar e manter a independence e a segurancja do paciente durante a evo- 
lu^ao da doenca. Exercicios aerobios de baixo impacto, como caminhada, natacao e 
treino com bicicleta ergometrica podem fortalecer os musculos nao afetados, melho¬ 
rar a saude cardiovascular e ajudar os pacientes a combater a fadiga e a depressao. 
Exercicios motores e de alongamento podem ajudar a prevenir espasmos doloro- 
sos e encurtamento (contratura) dos musculos. Fisioterapeutas podem recomendar 
exercicios que forne^am esses beneficios sem que os musculos sejam excessivamente 
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trabalhados. Os terapeutas ocupacionais podem sugerir dispositivos como rampas, 
talas, andadores e cadeiras de rodas, que ajudam os pacientes a conservar energia, 
permanecendo moveis. 

Pacientes com ELA que tem dificuldade para falar, podem beneficiar-se de um 
atendimento por uma terapeuta da fala. Esses profissionais da saude podem ensinar 
os pacientes a usar estrategias adaptativas, como tecnicas para ajuda-los a falar mais 
alto e mais claramente. Com a progressao da ELA, um fonoaudiologo pode ajudar os 
pacientes a desenvolver formas para responder com sim ou nao a perguntas, usando 
os seus olhos ou outros meios nao verbais, e podem recomendar dispositivos como 
sintetizadores de voz e sistemas de comunicacjao baseados em computadores. Esses 
metodos e dispositivos ajudam o paciente a comunicar-se quando ja nao podem 
mais falar ou produzir sons vocais. 

Pacientes e cuidadores podem aprender com fonoaudiologos e nutricionistas 
a como planejar e preparar varias pequenas refei^oes ao longo do dia, que forne^am 
calorias, fibras e liquidos suficientes e evitar alimentos dificeis de deglutir. Os pacien¬ 
tes podem comecar a usar dispositivos de suc<;ao para remover o excesso de liquidos 
ou saliva, prevenindo a asfixia. Quando os pacientes deixam de comer o suficiente 
para sua nutri<;ao, os medicos podem aconselhar a inserc^ao de uma sonda alimen- 
tar no estomago. A utiliza^ao da sonda alimentar tambem reduz o risco de asfixia e 
pneumonia, que podem resultar da inala^ao de liquidos para o pulmao. A sonda nao 
e dolorosa e nao impede que o paciente se alimente por via oral, caso os estudos de 
deglutii;ao apoiem a ingestao monitorada. 

Quando os musculos que auxiliam a respira<;ao tornam-se fracos, pode ser usa- 
da a assistencia ventilatoria nao invasiva (ventilagao intermitente com pressao positiva 
[IPPV] ou ventilagao com pressao positiva bifdsica [BiPAP], para auxiliar a respira<;ao 
durante o sono. 

Esses dispositivos inflam artificialmente os pulmoes do paciente, a partir de 
varias fontes externas que sao aplicadas diretamente a face ou ao corpo. Quando 
os musculos ja nao sao mais capazes de manter os niveis de oxigenio e dioxido de 
carbono, os pacientes podem considerar formas mais invasivas e permanentes de 
ventila<;ao mecanica (respiradores), nos quais uma maquina enche e esvazia os pul¬ 
moes. Isso requer uma traqueostomia, pela qual um tubo e diretamente inseridos na 
traqueia do paciente. Os pacientes e seus familiares devem considerar diversos fatores 
ao decidir se e como usar uma dessas opcoes. Os dispositivos de ventilacao diferem 
em seu efeito sobre a qualidade de vida do paciente e seu custo. Embora a ventilacao 
de apoio possa melhorar os problemas respiratorios e prolongar a sobrevida, ela nao 
afeta a progressao da ELA. Os pacientes devem ser informados sobre essas consi¬ 
derables e os efeitos em longo prazo de uma vida sem movimento, antes de tomar 
decisoes sobre o apoio ventilatorio. 

Assistentes sociais e enfermeiras de atendimento domiciliar e de cuidados pa- 
liativos podem ajudar pacientes, familiares e cuidadores com os desafios medicos, 
emocionais e financeiros envolvidos no manejo da ELA, particularmente durante os 
estagios finais da doenca. Assistentes sociais fornecem apoio para obten<;ao de ajuda 
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financeira, elaboracao de uma procura^ao com poderes permanentes, elaboracao de 
um testamento vital, e procuram grupos de apoio para o paciente e os cuidadores. 
Fisioterapeutas respiratorios podem ajudar com os cuidados em tarefas, como a ope- 
ra<;ao e manutencao de respiradores, e enfermeiras de cuidados domiciliares estao 
disponiveis nao somente para fornecer cuidado medico, mas tambem para ensinar os 
cuidadores a manusear as sondas de alimentacao e a movimentar os pacientes para 
evitar problemas cutaneos dolorosos e contraturas. Enfermeiras de cuidados paliati- 
vos trabalham com os medicos para assegurar uma medicaipio adequada, controlan- 
do a dor e fornecendo outros cuidados que afetam a qualidade de vida dos pacientes 
que desejam permanecer em casa. A equipe de cuidados paliativos tambem pode 
aconselhar os pacientes e cuidadores sobre questoes pertinentes sobre o fim da vida. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

41.1 Um homem de 45 anos apresenta fraqueza dos bravos e das pernas. A suspeita e 
ELA. Qual dos exames diagnostics a seguir e fundamental para o diagnostic? 

A. Analise do liquido cerebrospinal (LCS). 

B. Eletrencefalografia. 

C. EMG/VCN. 

D. Exame genetic. 

41.2 Qual a porcentagem de casos familiares de ELA? 

A. 10%. 

B. 25%. 

C. 50%. 

D. 100%. 

41.3 Uma mulher de 44 anos tem um diagnostic de ELA. Qual das caracteristicas 
clinicas a seguir e provavelmente mais observada nessa paciente? 

A. Perda sensorial na face. 

B. Tremor de repouso nas maos. 

C. Fala arrastada. 

D. Perda da sensibilidade posicional dos pododactilos. 

RESPOSTAS 

41.1 C. Embora varios estudos diagnostics ajudem a apoiar um diagnostic de 
ELA, a EMG/VCN e fundamental para determinar o padrao de envolvimento 
juntamente com o exame flsico. 

41.2 A. De todos os casos de ELA, 10% apresentam um padrao de hereditariedade 
autossomica dominante. 

41.3 C. ELA e um disturbio do neuronio motor e nao esta associada com sintomas 
sensoriais. 
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DICAS CLINICAS 


► ELA e uma doenga neurodegenerativa progressiva, que e esporadica em 90 a 95% dos 
casos. 

► A mielopatia cervical comumente imita ELA e deve ser excluida por meio de exames de 
imagem apropriados. 

► ELA e um diagnostico de exclusao e requer a avaliagao para disturbios metabolicos, estru- 
turais, infecciosos e inflamatorios que podem produzir um quadra clinico semelhante ao da 
ELA. 

► Riluzole e o unico farmaco aprovado pela FDA para ELA e demonstrou prolongar a sobrevi- 
da em 10%, definido por um retardo de tres meses para iniciar apoio ventilatorio invasivo. 
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CASO 42 


Uma mulher destra, de 45 anos, secretaria, apresenta uma queixa ha cinco 
meses de dormencia e dor em seu dedo indicador e medio da mao direita, que 
piora ao dirigir ou quando ela digita em seu teclado no trabalho. Os sintomas 
muitas vezes despertam a paciente do sono. Ela notou recentemente uma re- 
duqao da forqa de preensao, associada com queda frequente de objetos pesa- 
dos. Sua historia medica tern somente urn achado importante, urn diagnostico 
de hipotireoidismo ha sete meses. Seu exame neurologico e ffsico apresenta 
paresia na pesquisa da sensibilidade com agulha ao longo do lado direito da 
palma da mao, polegar, indicador e dedo medio da mao direita. Existe apenas 
leve fraqueza da flexao dos dedos, limitada aos dedos citados. Os sintomas sao 
agravados quando se toca o lado ventral ou palmar de seu punho. 0 restante 
de seu exame e normal, incluindo o exame muscular e sensorial. Seus reflexos 
tendinosos profundos sao normais. Nao ha alteragoes de musculos esqueleticos 
ou anormalidades articulares. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 42: ] 

Mononeuropatia do nervo mediano 


Resumo: uma mulher destra, com 45 anos, secretaria, portadora de hipotireoidismo, 
apresenta uma queixa ha cinco meses de dormencia e dor em seu dedo indicador e 
medio a direita, que piora com a atividade dos dedos. Os sintomas frequentemente 
acordam a paciente do sono. Existem deficits motores e sensoriais na distribui^ao do 
nervo mediano. Existe um sinal de Tinel positivo. O restante de seu exame e normal, 
incluindo o exame muscular e sensorial. Seus reflexos tendinosos profundos tambem 
sao normais. 

• Diagnostico mais provavel: mononeuropatia do nervo mediano direito (sindrome 
do tunel do carpo [STC]). 

• Proximo passo diagnostico: eletromiografia e estudos da conducao nervosa. 

• Proximo passo terapeutico: tala de punho, analgesicos, reabilita<;ao, avalia^ao 
cirurgica. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender os sinais e sintomas da mononeuropatia do mediano. 

2. Conhecer o diagnostico diferencial de fraqueza focal e deficits sensoriais. 

3. Saber o tratamento e manejo da mononeuropatia do nervo mediano. 

Consideragdes 

A paciente apresenta sinais e sintomas de paresia focal, dor e fraqueza na mao 
direita. Seu exame revela um deficit sensorial afetando a regiao lateral da mao e 
dos dedos. Os sintomas pioram ou podem ser reproduzidos batendo ou exercendo 
pressao sobre o lado anterior ou o lado palmar de seu punho. O restante do exame 
e normal. Sua historia clinica tambem e significativa pelo fato de trabalhar como 
secretaria, com piora associada dos sintomas durante a digita<;ao, assim como ao 
dirigir e durante o sono. Com base nesse quadro clinico, o local da lesao provavel- 
mente esta localizado no punho. A distribui^ao do comprometimento sensorial e 
motor na regiao lateral (lado do polegar) e nos quirodactilos 2 a 4 da mao encaixa 
na distribui^ao do nervo mediano, que sao alimentados ou inervados pelo nervo 
mediano pelas raizes cervicais 5 a 7, provenientes da medula cervical do mesmo 
lado. Esse quadro clinico e consistente com uma mononeuropatia mediana direita 
ou STC, que se origina do punho, embora a compressao das raizes desse nervo 
ao nivel da coluna cervical ou o envolvimento dos plexos de nervos do braco nao 
possam ser excluidos. 
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[ ABORDAGEM A 

Sindrome do tunel do carpo 


DEFINICOES 

TUNEL DO CARPO: uma passagem rigida e estreita para ligamentos e ossos junto a 
base da mao, pela qual trafega o nervo mediano. 

SINAL DE TINEL: reprodu<;ao de dormencia, formigamento ou dor tocando ou 
pressionando o nervo mediano junto ao punho do paciente. 

SINAL DE PHALEN: teste com o paciente mantendo seus antebra^os para cima, en- 
quanto os dedos apontam para baixo e pressionando as regioes dorsais da mao uma 
contra a outra. A presen^a de STC e sugerida quando um ou mais sintomas, como 
formigamento ou piora da dormencia, sao sentidos nos dedos durante um minuto. 
RADICULOPATIA CERVICAL: resulta de compressao mecanica da raiz nervosa ou 
inflama^ao intensa da raiz nervosa ou raizes nervosas (i.e., radiculite), ocasionando 
uma dor aguda e/ou fraqueza na distri^ao da raiz nervosa. 

PLEXOPATIA BRAQUIAL: feixe de nervos situados entre o pesco^o e a axila, estan- 
do sua porcao distal situada atras da clavicula e dos musculos peitorais. E formado 
pelas raizes nervosas C5, C6, C7, C8 e Tl, e pode ser mais bem entendida quando 
dividido em tres partes: troncos, divisoes e cordoes. 

ABORDAGEM CLINICA 

Epidemiologia e caracteristicas clinicas 

A STC ocorre quando o nervo mediano, que trafega do antebra^o para a mao, torna- 
-se pressionado ou esmagado junto ao punho. O nervo mediano controla a sensibili- 
dade do lado palmar do polegar (I), dedo indicador (II), dedo medio (III) e a regiao 
lateral (lado o polegar) do dedo anelar (IV), bem como os impulsos de alguns pe- 
quenos musculos da mao, que permitem que os dedos e o polegar se movam. O tunel 
do carpo e uma passagem estreita e rigida de ligamentos e ossos, situada na base da 
mao e que abriga o nervo mediano e os tendoes. As vezes, um espessamento dos ten- 
does irritados ou outros edemas estreitam o tunel e comprimem o nervo mediano. 
O resultado pode ser dor, fraqueza, dormencia da mao ou do punho, que se irradia 
para o bra^o. Embora as sensa^oes dolorosas possam indicar outras condi^oes, a STC 
e a neuropatia por aprisionamento mais comum e mais conhecida, na qual os nervos 
perifericos sao comprimidos ou traumatizados. 

Os sintomas costumam iniciar de modo gradual, com frequencia como quei- 
macao, formigamento, dormencia com prurido na palma da mao e nos dedos, em es¬ 
pecial no polegar e nos dedos indicador e medio. Alguns individuos que apresentam 
a sindrome do tunel do carpo dizem que seus dedos sao imiteis e inchados, mesmo 
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quando existe pouco ou nenhum edema presente. Os sintomas em geral aparecem 
inicialmente em uma ou ambas as maos durante a noite, porque muitas pessoas do- 
mem com os punhos fletidos. Um individuo com STC pode acordar com uma ne- 
cessidade de “sacudir” as maos ou o punho. Com a piora dos sintomas, os pacientes 
podem sentir esse formigamento durante o dia. 

A diminuicpao da for 91 de preensao pode dificultar o ato de fechar o punho, 
pegar objetos pequenos ou executar outras tarefas manuais. Em casos cronicos ou 
nao tratados, os musculos na base do polegar podem ser atrofiados. Nao raramente, 
os pacientes relatam sintomas em toda a mao. Muitos pacientes com STC tambem 
queixam-se de sensa^oes de aperto ou incha^o nas maos e/ou altera^oes da tempera¬ 
ture (p. ex., as maos podem estar sempre frias ou quentes). Muitos pacientes tambem 
relatam suscetibilidade a mudan^as na temperatura (particularmente, o frio) e dife- 
ren^a na Colorado da pele. Em casos raros, existem queixas de alternates da sudore- 
se. Provavelmente esses sintomas sejam causados pelo envolvimento autonomico da 
fibre nervosa (o nervo mediano transporta a maior parte das fibres autonomas para 
a mao como um todo). 

Com frequencia a STC e o resultado de uma combina^ao de fatores que au- 
mentam a pressao sobre o nervo mediano e os tendoes no tunel do carpo, em vez de 
um problema com o proprio nervo. E muito provavel que o disturbio seja causado 
por uma predisposiqao congenita - o tunel do carpo simplesmente e menor em al- 
gumas pessoas do que em outras. Outros fatores contribuintes incluem traumatismo 
ou lesao do punho, causando edema, como entorse ou fratura, hiperatividade da hi- 
pofise (p. ex., acromegalia), hipotireoidismo, diabetes, artrite reumatoide, problemas 
mecanicos na articula^ao do punho, estresse no trabalho, uso repetitivo de ferramen- 
tas manuais que causam vibracao, retcncao de liquido durante a gesta^ao ou a meno- 
pausa ou o desenvolvimento de um cisto ou tumor no canal. Algumas doen^as raras 
podem causar deposiqao de substancias normals entre ou ao redor do tunel do carpo, 
levando a irrita^ao nervosa. Essas doen^as incluem amiloidose, sarcoidose, mielo- 
ma multiplo e leucemia. Em alguns casos nao pode ser identificada nenhuma causa. 

Existem poucos dados clinicos para comprovar se movimentos repetitivos e 
fortes da mao e do punho, durante o trabalho ou as atividades de lazer, podem causar 
STC. Movimentos repetidos realizados durante o trabalho normal ou outras ativida¬ 
des diarias podem resultar em disturbios de movimentos repetitivos, como bursite e 
tendinite. A caibra do escritor (uma condicao na qual existe uma falta da coordena- 
cao motora fina, dor e pressao nos dedos, no punho ou no antebraco e desencadeada 
por atividade repetitiva) nao e um sintoma de STC. 

As mulheres tem uma probabilidade tres vezes maior que os homens para o de¬ 
senvolvimento de STC, talvez porque o tunel do carpo pode ser menor em mulheres 
que em homens. A mao dominante geralmente e a primeira a ser afetada, produzindo 
um dor mais grave. A STC costuma ocorrer somente em adultos. 

Nos Estados Unidos, a incidencia e de 1 a 3 casos por 1.000 individuos por 
ano; a prevalencia e de aproximadamente 50 casos por 1.000 individuos na popula- 
910 geral. A incidencia pode aumentar para ate 150 casos em 1.000 individuos por 
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ano, com taxas de prevalencia superiores a 500 casos em 1.000 individuos, por ano, 
em grupos de alto risco. Os individuos brancos provavelmente tem o maior risco. A 
sindrome parece ser muito rara em outros grupos etnicos que nao sejam brancos. O 
pico de idade para o desenvolvimento de STC e dos 45 aos 60 anos. Somente 10% dos 
pacientes com STC tem menos de 31 anos. 

Diagndstico 

O diagnostico e o tratamento precoce sao importantes para evitar um dano perma- 
nente do nervo mediano. Um exame fisico de maos, bracos, ombros e pescoco pode 
ajudar a determinar se as queixas dos pacientes estao relacionadas com as atividades 
diarias ou com um disturbio subjacente, e outras condicdes dolorosas que imitam a 
STC podem ser excluidas. 

As sindromes do tun cl do carpo incluem radiculopatias cervicais ou plexopa- 
tias braquiais que podem afetar mais de uma raiz nervosa ou nervo periferico. A 
radiculopatia cervical resulta de compressao mecanica da raiz nervosa ou inflama<;ao 
intensa da raiz ou raizes nervosas (i.e., radiculite), ocasionando dor aguda lancinante 
na distribui^ao daquela raiz nervosa. A regiao cervical e responsavel por 5 a 36% de 
todas as radiculopatias encontradas. A incidencia de radiculopatias cervicais pelo 
nivel de raiz nervosa e a seguinte: C7 (70%); C6 (19-25%); C8 (4-10%); e C5 (2%). 
No entanto, as distributes da dor, dormencia ou fraqueza muitas vezes seguem a 
distribuicao das raizes nervosas. Como as raizes nervosas contribuem com mais de 
um nervo, as radiculopatias afetam com frequencia musculos e padroes de derma- 
tomo inervados por mais de um nervo periferico. Isso muitas vezes e uma pista para 
distinguir entre uma mononeuropatia e uma radiculopatia. Isso tambem aplica-se a 
conduces que afetam o plexo braquial, que frequentemente envolve mais de um ner¬ 
vo. Embora o nervo mediano seja inervado pelas raizes cervicais C5-C7, essas raizes 
tambem fornecem inerva^ao para outros nervos perifericos do ombro e do bra^o. O 
nervo mediano fornece inervacao motora e sensorial para o compartimento flexor 
lateral do antebra<;o e da mao (Figura 42.1). 

Clinicamente, o punho e examinado para verifkar a presen^a de dor, edema, 
calor e descolora^ao. A sensibilidade deve ser testada em cada dedo e os musculos da 
base da mao devem ser examinados em rela^ao a forca e aos sinais de atrofia. Exames 
laboratoriais de rotina e radiografias podem revelar diabetes, artrite e fraturas. 

Os medicos podem usar testes especificos para reproduzir os sintomas de STC. 
No teste de Tinel, o medico bate levemente ou pressiona o nervo mediano no punho 
do paciente. O teste e positivo quando ocorre formigamento nos dedos ou uma sen- 
sai;ao semelhante ao choque. O teste de Phalen, ou teste de flexao do punho, requer 
que o paciente mantenha seus antebra^os para cima, apontando os dedos baixo e 
pressionando as costas das maos uma contra a outra. A presen^a de STC e sugerida 
quando um ou mais sintomas, como formigamento ou aumento da dormencia, e 
percebido nos dedos em menos de um minuto. Os medicos tambem podem solicitar 
aos pacientes que fa<;am um movimento que desencadeia os sintomas. 
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A. Distribuigao sensorial do nervo mediano 



Figura 42.1 (A) Distribuigao sensorial do nervo mediano. (B, C, D) Fungoes motoras do 
nervo mediano. 

Muitas vezes e necessario confirmar o diagnostics por meio de exames eletro- 
diagnosticos, eletromiografia/estudos da condugao nervosa (EMG/VCN). Em um es- 
tudo da condugao nervosa, os eletrodos sao colocados na mao e no punho. Pequenos 
choques eletricos sao aplicados e a velocidade com a qual os nervos transmitem os 
impulsos e medida. Na eletromiografia, uma agulha fina e inserida em um musculo; 
a atividade eletrica observada em uma tela pode determinar a gravidade da lesao do 
nervo mediano. A ressonancia magnetica (RM) pode mostrar a anatomia do punho, 
mas ate hoje nao tern sido especialmente util no diagnostico de STC. Podem ser fei- 
tos exames de sangue para identificar condigoes medicas associadas com STC. Eles 
incluem os niveis dos hormonios da tireoide, hemograma completo e analise da gli- 
cemia e proteina. As radiografias de mao e punho tambem podem ser liteis. 

Tratamento 

O tratamento da STC deve comegar o mais cedo possivel e sob a orientagao de um 
medico. Causas subjacentes, como o diabetes ou artrite, devem ser tratadas inicial- 
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mente. O tratamento inicial em geral envolve repouso da mao e do punho afetados 
por no rninimo duas semanas, evitando atividades que possam piorar os sintomas, 
e imobilizacao do punho com uma tala, para evitar danos futures decorrentes de 
tor^ao ou flexao. Se houver inflamacao, a aplica^ao de compressas frias pode ajudar 
a reduzir o edema. 

Tratamentos nao cirurgicos 

Em circunstancias especiais, varios farmacos podem melhorar a dor e o edema associa- 
dos com STC. Anti-inflamatorios nao esteroides (AINEs), como acido acetilsalicilico, 
ibuprofeno e outros analgesicos que nao requerem prescricao medica podem melhorar 
os sintomas que estiveram presentes durante um curto periodo de tempo ou que fo- 
rem causados por atividade extenuante. Diureticos administrados por via oral podem 
reduzir o edema. Corticosteroides (como a prednisona) ou o farmaco lidocaina podem 
ser injetados diretamente no punho ou administrados por via oral (no caso da pred¬ 
nisona), para o alivio da pressao sobre o nervo mediano e para proporcionar alivio 
temporario imediato para pessoas com sintomas leves ou intermitentes. Suplementos 
da vitamina B fi (piridoxina) demonstraram melhorar os sintomas da STC. 

Exercicios de alongamento e fortalecimento muscular podem ser uteis em indi- 
viduos cujos sintomas diminuiram. Esses exercicios podem ser supervisionados por 
um fisioterapeuta, um profissional treinado para usar exercicios no tratamento de 
defkiencias fisicas ou um terapeuta ocupacional treinado para avaliacao de pessoas 
com comprometimentos fisicos, ajudando-os a desenvolver habilidades para melho¬ 
rar sua saude e seu bem-estar. Acupuntura e cuidados quiropraticos tem beneficiado 
alguns pacientes, mas sua eficacia ainda nao foi comprovada. Uma exce^ao e a ioga, 
que demonstrou reduzir a dor e melhorar a for^a de preensao em pacientes com STC. 

Cirurgia 

A libera^ao do tunel do carpo e um dos procedimentos mais realizados nos Estados 
Unidos. Em geral, e recomendada quando os sintomas duram mais de seis meses; a 
cirurgia envolve o seccionamento da faixa de tecido ao redor do punho para reduzir 
a pressao sobre o nervo mediano. A cirurgia e feita sob anestesia local e nao requer 
internacjuo hospitalar. Muitos pacientes necessitam cirurgia para ambas as maos. 

A cirurgia de libera^ao, o procedimento tradicional para a correqao de STC, 
consiste em fazer uma incisao de ate 2 polegadas no punho e, entao, seccionar o li- 
gamento carpal para alargar o tunel do carpo. O procedimento costuma ser feito sob 
anestesia local em carater ambulatorial, a menos que existam consideracoes medicas 
nao usuais. A cirurgia endoscopica pode permitir uma rccuperacao funcional mais 
rapida e menos desconforto pos-operatorio que a cirurgia de libera^ao tradicional. 

Embora os sintomas possam ser aliviados imediatamente apos a cirurgia, a re- 
cuperaqao plena da cirurgia do tunel do carpo pode levar meses. Alguns pacientes 
podem apresentar infeo;ao, lesao do nervo, rigidez e dor na cicatriz. Ocasionalmente, 
o punho perde a forca porque o ligamento do carpo e seccionado. Os pacientes de- 
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vem ser submetidos a fisioterapia logo apos a cirurgia, para restaurar a forca do 
punho. Alguns pacientes podem necessitar ajustar suas fun^oes de trabalho ou, ate 
mesmo, mudar de emprego apos a recuperacao cirurgica. A recorrencia de STC apos 
o tratamento e rara. A maioria dos pacientes recupera-se completamente. 

Prevengao 

No trabalho, os pacientes afetados podem fazer um condicionamento de trabalho, 
executar exercicios de alongamento, fazer intervalos frequentes para descanso, usar 
talas para o punho e assumir uma postura correta e um posicionamento correto do 
punho. O uso de luvas sem dedos pode ajudar a manter as maos quentes e flexiveis. As 
estacoes de trabalho, ferramentas e cabos, assim como as tarefas de trabalho, podem 
ser refeitas para permitir que o punho do trabalhador seja mantido em uma posi<;ao 
natural. Pode ser feito um rodizio de tarefas entre os trabalhadores. Os empregadores 
podem desenvolver programas em ergonomia. O processo de adaptacao das condi- 
Coes do local de trabalho e do de trabalho requer a capacita^ao dos trabalhadores. No 
entanto, a pesquisa nao mostrou de modo conclusivo que essas mudancas no local de 
trabalho evitam a ocorrencia de STC. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

Combine as describes clinicas de 42.1 a 42.3 com o diagnostico correto (A-E). 
Escolha uma resposta apenas uma vez. 

A. Radiculopatia C5. 

B. Plexopatia braquial. 

C. Miosite focal. 

D. Mononeuropatia mediana. 

E. Doen<;a do neuronio motor. 

Um homem de 42 anos apresenta dor irradiada para baixo a partir de seu ombro 
direito ate o cotovelo, com dormencia e formigamento na regiao ventral lateral 
de seu antebra<;o e sua palma do lado direito. O exame revela diminui^ao da 
sensibilidade da regiao lateral do ombro, regiao anterior do bra^o e antcbraco, 
assim como ausencia do reflexo bicipital a direita. 

Uma mulher de 53 anos apresenta dormencia e dor em suas maos, que com 
frequencia a despertam do sono. A paciente notou diminuicao da capacidade 
de pegar objetos pequenos, como uma moeda ou um clipe de papel. Seu exame 
revela diminuicao da sensibilidade na superficie tenar de ambas as maos, maior 
na direita que na esquerda. A paciente tambem apresenta reducao da sensibili¬ 
dade no segundo e terceiro quirodactilo de ambas as maos. Existe um pequeno 
grau de atrofia muscular do musculo tenar a direita. 

Uma mulher de 65 anos, com uma historia de cancer na mama esquerda - pos- 
-mastectomia e irradiate de linfonodos - apresenta uma fraqueza indolor e 
dormencia de seu ombro esquerdo e nos musculos do braco, com reducao da 
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habilidade de abrir ou fechar sua mao esquerda. O exame revela atrofia muscu¬ 
lar e abalos musculares dos musculos intrlnsecos de sua mao esquerda, biceps, 
deltoide e musculo escapular. O reflexo bicipital e braquiorradial estao ausentes. 

RESPOSTAS 

42.1 A. Dor irradiada na presenga de sinais e sintomas que se estendem alem de um 
unico nervo, mas que e consistente com uma ou mais raizes nervosas. 

42.2 D. Dor bilateral, dormencia e fraqueza na distribuigao do nervo mediano. 

42.3 B. Fraqueza muscular, atrofia e deficit sensorial na distribuigao de mais de um 
nervo (mediano, ulnar, radial, musculocutaneo) e mais de uma raiz nervosa 
(C4-C7) sugere plexopatia braquial. A historia de irradiagao previa e um fator 
de risco para esta condicao. 


DICAS CLINICAS 


► A sindrome do tunel do carpo envolve compressao do nervo mediano junto ao punho e 
envolve o polegar, o dedo indicador e o dedo medio. 

► 0 tratamento nao cirurgico da STC inclui imobilizagao do punho durante o sono e minimi- 
zagao da atividade da mao afetada. 

► 0 tratamento cirurgico da STC envolve a liberagao do ligamento do carpo, que pode ser 
abordado por via endoscopica. 

► Ao contrario do que se acredita, o uso cronico do teclado de computador nao e a causa 
principal de STC. 

► A sindrome do tunel do tarso e analoga a STC, mas muito menos comum e causada pela 
pressao sobre o nervo em seu trajeto pelo tunel do tarso no tornozelo. 0 tratamento e 
semelhante. 
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Uma estudante universitaria de 21 anos apresenta uma historia de quedas 
frequentes e dificuldade para praticar corridas ha quatro semanas. Essa mulher 
atletica afirma que notou estar tropegando com frequencia ao andar, caindo ao 
correr, dando “topadas" com seu halux e nao percebendo alguns degraus ao su- 
bir escadas. A paciente esta muito angustiada e preocupada, achando que nao 
sera capaz de ser pegadora em seu time intercolegial de softball. Sua historia 
medica pregressa nao e significativa. Ao exame ffsico, o exame geral e normal. 
Seu exame neurologico chama a atengao por uma redugao da dorsiflexao do 
tornozelo e eversao do pe direito. Existe uma leve atrofia muscular e “espasmos” 
musculares visfveis dos musculos laterais inferiores da perna direita, os quais 
nao sao observados a esquerda. 0 exame sensorial mostra redugao da sensibi- 
lidade do tato leve e a pesquisa com agulha na regiao lateral baixa da perna di¬ 
reita e pe direito. A paciente apresenta coordenagao normal e reflexos normais. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 43: 1 

Pe cafdo 

Resumo: e um caso de pe caido a direita em uma mulher jovem e atletica. Achados 
anormais ao exame estao limitados a sua extremidade distal inferior direita, incluindo 
incapacidade de levantar o pe direito contra a gravidade e de fazer sua eversao lateral. 

• Diagnostico mais provavel: paralisia peroneal. 

• Proximo passo diagnostico: eletromiografia (EMG) do musculo e estudo da con- 
du^ao nervosa de nervo periferico e raizes nervosas. 

• Proximo passo terapeutico: avalia^ao para ortese do tornozelo-pe e reabilitacao; 
possivel repara^ao cirurgica. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a abordagem diagnostica de pe caido isolado. 

2. Entender as causas de pe caido isolado. 

3. Saber o manejo do pe caido isolado. 

Consideragdes 

A apresenta^ao clinica deste caso aponta para uma paralisia isolada de um nervo, re- 
sultando em pe caido. O nervo fibular comum (L4-L5) inerva os musculos (peronio 
superficial e profundo) da parte inferior do pe e do tornozelo, que medeia a flexao do 
pe contra a gravidade (pe/pododactilos levantados acima do solo) e o desvio lateral 
do pe para fora. A queda isolada do pe em geral e causada por uma patologia associa- 
da com o nervo peronio comum e seus ramos, ou com os musculos diretamente. No 
entanto, a presen^a de um grupo isolado de musculos enfraquecidos e de um deficit 
sensorial que segue a distribui<;ao de um nervo aponta para o envolvimento de um 
nervo, uma mononeuropatia como causa. Nao obstante a isso, outras condicoes cli- 
nicas tambem podem apresentar pe caido, incluindo a neuropatia ciatica, plexopatia 
lombar ou radiculopatia lombar, distrofias musculares e doen^a do neuronio motor, 
requerendo uma avaliacao completa para exclui-las. 

ABORDAGEM AO j 

Pe cafdo 

DEFINigdES 

FASCICULAgAO: pequena contracao muscular involuntaria e focal (espasmo), vi- 
sualizada sob a pele e originada de uma descarga espontanea de um feixe de fibras 
musculares esqueleticas. 
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DENERVACAO: perda do suprimento nervoso por lesao ou traumatismo de neuro- 
nios motores, raizes nervosas ou nervos perifericos. 

NEUROPATIA COMPRESSIVA: neuropatia causada por compressao. A compressao 
pode ocorrer como um resultado de traumatismo, inflamagao ou aprisionamento. O 
tipo mais comum de neuropatia compressiva e a sindrome do tunel do carpo (STC) 
ou aprisionamento do nervo mediano. 

ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clinicas 

“Pe caido” e uma descrigao simples para um problema potencialmente complexo. O pe 
caido esta associado a uma variedade de conduces, como lesoes dorsiflexoras, lesoes 
nervosas perifericas, acidente vascular encefalico, neuropatias, toxicidade de drogas ou 
diabetes. A causa de um pe caido pode ser neurologica, muscular e anatomica. Essas 
causas podem sobrepor-se. O tratamento e variavel e dirigido para a causa espedfica. O 
pe caido pode ser definido como uma fraqueza significativa da dorsiflexao do tornoze- 
lo e pododactilo. Os musculos dorsiflexores do pe e tornozelo incluem o tibial anterior, 
extensor longo do halux e extensor longo dos dedos. Esses musculos ajudam o corpo a 
manejar o pe durante a fase de balance ao caminhar e ao assentar o calcanhar no solo 
(Figura 43.1). Essa fraqueza frequentemente resulta em uma marcha do tipo escarvante 
(ou “steppage”), porque o paciente tende a andar com uma flexao exagerada do quadril 
e do joelho para evitar que os pododactilos arrastem no chao durante a fase de balango 
da marcha, que faz o pe bater no chao. Como foi dito, o pe caido pode resultar de lesao 
dos dorsiflexores ou em algum ponto ao longo das vias neurais que suprem os dorsifle¬ 
xores, do neuronio motor ate a juncao nervo-musculo. 

O pe caido pode ser observado com lesao direta dos dorsiflexores. Foram re- 
latados alguns casos de ruptura do tendao tibial anterior, levando ao pe caido. Essa 
ruptura subcutanea de tendao geralmente segue um traumatismo menor, com o pe 
em flexao plantar. 

Sindromes compartimentais tambem podem levar ao pe caido, como resultado 
de edema ou hemorragia progressiva nos musculos do compartimento anterior da 
regiao inferior da perna, com frequencia associados com atividade extenuante em 
individuos nao condicionados. 


A B C D E 



Figura 43.1 Fases de uma marcha normal (A-D); A, alinhamento do pe; B, acomodagao 
intermediaria; C, acomodagao tardia; D, impulsao dos dedos; E, fase de balango. 
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Lesoes do nervo ciatico, plexopatia lombossacra, radiculopatia lombar, doenca 
do neuronio motor, miopatia ou lesoes corticais parassagitais ou subcorticais tam- 
bem podem manifestar-se como pe caido. As ultimas lesoes podem ser diferenciadas 
pelo envolvimento de outros grupos musculares ou extremidades, por exames clini- 
cos e eletrodiagnosticos. 

Neuropatia peroneal e causada pela compressao junto a cabe^a fibular e e a 
neuropatia compressiva mais comum no membro inferior, provavelmente porque 
esse nervo e suscetivel a lesoes ao longo de seu trajeto. O nervo ciatico e composto 
por fibras nervosas que formam o nervo peronio comum e o nervo tibial. Esse nervo 
ramifica-se sobre a regiao posterior dos compartimentos anterior/lateral e posterior 
da perna e do pe, respectivamente. Como parte do nervo ciatico, o nervo peronio 
comum e relativamente isolado do nervo tibial. Portanto, um traumatismo do ner¬ 
vo ciatico pode afetar apenas uma de suas divisoes. Alem disso, o nervo peroneal 
e maior e tern menos tecido conectivo de prote^ao, tornando-o mais suscetivel a 
traumatismo. Alem disso, o nervo peroneal tem menos fibras autonomas, de modo 
que, em qualquer traumatismo, as fibras motoras e sensoriais sofrem o impacto. O 
nervo fibular tem um trajeto mais superficial, especialmente junto ao colo da fibula, 
tornando-o vulneravel a traumatismo direto, como durante procedimentos cirurgi- 
cos ou compressao decorrente de botas ou talas de joelho. 

Diagnostico 

A abordagem diagnostica do pe caido da-se de acordo com a causa provavel. Nos casos 
em que a causa e facilmente identificada, como no traumatismo, nao sao necessarios 
exames diagnostics laboratoriais especificos. Um pe caido unilateral espontaneo em 
um paciente previamente sadio, como nesse caso, requer investiga^ao suplementar de 
causas metabolicas, incluindo diabetes, abuso alcoolico e cxposicQo a toxinas. 

Exames de imagem 

Se um pe caido e pos-traumatico, radiografias planas da tibia/fibula sao apropria- 
das para demonstrar quaisquer traumatismos osseos. Na ausencia de traumatismo, 
quando ha suspeita de disfuncao anatomica (p. ex., articulacao de Charcot), radio¬ 
grafias simples do pe e tornozelo podem fornecer informa^ao util. Quando estiver 
sendo investigado um tumor ou uma lesao de massa compressiva pode ser usada 
uma neurograha por ressonancia magnetica (NRM). A NRM tornou possivel a pro- 
duiQo de imagens de alta resoluQio de nervos perifericos, assim como de lesoes in- 
traneurais e extraneurais quando comparadas com a RM padrao. 

Testes eletrodiagnosticos 

A eletromiografia e os estudos de conduQio nervosa sao uteis na diferencia^ao de 
varias causas. Esse estudo pode confirmar o tipo de neuropatia, estabelecer o local da 
lesao, estimar a extensao da lesao e predizer o diagnostico. Estudos sequenciais sao 
uteis para monitorar a recupera^ao de lesoes agudas. 
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Tratamento 

O tratamento do pe caido e direcionado para sua etiologia. Se o pe caido nao for 
passlvel de cirurgia, muitas vezes utiliza-se uma ortese tornozelo-pe (ortese). O pro- 
posito espedfico de uma ortese e proporcionar a dorsiflexao do pe durante a fase de 
balan^o, e a estabilidade medial e/ou lateral do tornozelo durante a postura. 

O pe caido decorrente de traumatismo direto dos dorsiflexores geralmen- 
te necessita tratamento cirurgico. Quando a lesao nervosa e a causa do pe caido, 
o tratamento e direcionado para a repara^ao ou remocao da lesao. Se o pe caido e 
secundario a hernia discal (um achado em 1,2 a 4% dos pacientes com essa condi- 
Cao), a cirurgia de disco lombar deve ser considerada. O treinamento da marcha e 
o estiramento por meio de um programa de reabilita^ao podem ser incorporados, 
independentemente da escolha cirurgica. 

Prognostico 

Na neuropatia periferica compressiva, a recuperacao ocorre em ate tres meses, desde 
que uma nova compressao seja evitada. A recuperacao parcial de paralisa peroneal 
apos reposicionamento total do joelho tem um bom prognostico. A EMG de segui- 
mento e os estudos de condu<;ao nervosa podem ser uteis para avaliar a recuperacao. 
Uma paralisia parcial recupera-se mais rapidamente em decorrencia do brotamento 
local. A perda axonal completa e reinervada somente por meio do crescimento axo¬ 
nal proximal para distal, em geral progredindo a 1 mm por dia. Portanto, as lesoes 
de um nervo proximo ao seu musculo alvo tem resultado mais favoravel. Em uma 
neuropatia por compressao nervosa, um estudo que mostra uma fraqueza motora 
grave com mais de seis meses de duracao, um teste de elevacao da perna negativo e a 
idade mais avancada sao considerados fatores de mau prognostico para a recupera¬ 
cao da dorsiflexao. 

Quando existe lesao direta do nervo peroneal, um resultado mais favoravel e 
notado com um traumatismo perfuro-cortante em comparacao com um traumatis¬ 
mo contundente. Uma lesao por tracao ou estiramento do nervo tem resultado inter¬ 
mediary. Quando se utiliza um enxerto de nervo, a recuperacao funcional depende 
da gravidade da lesao e, portanto, do comprimento do enxerto. Em enxertos com 
mais de 12 cm raramente e observada uma boa recuperacao funcional. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

43.1 Um garoto de 14 anos recentemente comecou a jogar hoquei no gelo na posicao 
de goleiro. Duas semanas apos treinamento frequente e jogos, o paciente come- 
Cou a apresentar fraqueza bilateral dos pes, resultando em tropecos frequentes. 
Seu exame revela pe caido bilateral leve a moderado e fraqueza com eversao dos 
pes, alem de dor ao longo da regiao superior lateral da perna abaixo do joelho, 
que ele atribuiu ao uso de protetores tibiais que usa durante os jogos. Qual dos 
locais a seguir e o local mais provavel da doenca? 

A. Nervo ciatico em sua salda da fissura ciatica abaixo das nadegas. 
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B. Nervo peroneal junto a cabega da fibula. 

C. Nervo tibial posterior nas panturrilhas. 

D. Raiz nervosa lombar na coluna vertebral. 

43.2 Quais raizes nervosas tern maior probabilidade de estarem associadas com a 
condigao da Questao 43.1? 

A. L2-L3. 

B. L3-L4. 

C. L4-L5. 

D. L5-S1. 

43.3 Qual os itens a seguir e o melhor metodo de avaliagao da lesao da Questao 43.1? 

A. RM da coluna. 

B. TC da coluna. 

C. Radiografia da regiao inferior da perna. 

D. Eletromielografia. 

RESPOSTAS 

43.1 B. O paciente apresenta fraqueza isolada da dorsiflexao e eversao de ambos os pes 
e uma historia de uso de equipamento esportivo associado com compressao do 
nervo peroneal em sua passagem ao redor da cabega da fibula, na regiao inferior 
da pena. 

43.2 C. As raizes nervosas associadas ao nervo peroneal sao L4-L5. 

43.3 D. A EMG e a melhor modalidade para avaliar a lesao e recuperagao do nervo 
periferico. 


DICAS CUNICAS 


► Um pe caido isolado pode ser a manifestagao inicial ou predominante de uma polineu- 
ropatia desmielinizante hereditaria, neuropatia hereditaria com tendencia a paralisias de 
pressao. 

► Certas distrofias musculares afetam os musculos distais, resultando em pe caido, incluindo 
a distrofia miotonica e as distrofias musculares de Duchenne e Becker. 

► A esclerose lateral amiotrofica ou doenga de Lou Gehrig pode apresentar-se com um pe 
caido isolado, decorrente de degeneragao de neuronio motor. 
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Um garoto de oito anos e trazido para a emergencia por sua mae, apos ter 
acordado com um formigamento da boca a direita, seguido de espasmos facials 
a direita durante um minuto. Durante a crise, o garoto tinha dificuldade em ta¬ 
lar. Sua mae informa que, com um ano, o paciente apresentou um episodio de 
abalos generalizados quando estava doente, com uma gastrenterite viral e febre 
de 38,9°C. Durante o interrogators, a mae recorda que o paciente, aos quatro 
anos, acordou apos ter urinado em sua cama e mordido sua lingua, permane- 
cendo letargico durante metade do dia. A historia familiar e significativa para 
crises infantis apresentadas por seu pai, que deixou de apresenta-las por volta 
dos 13 anos. 0 paciente teve um desenvolvimento normal e participa de um 
programa escolar para alunos bem dotados e talentosos. 0 paciente nao apre¬ 
sentou febre recentemente, nem traumatismo craniano. Ao exame, o paciente 
parece um pouco cansado, mas esta dentro do normal. Sua temperatura e de 
36,7°C, frequencia cardiaca de 80 bpm, frequencia respiratoria de 18 mpm e 
pressao arterial de 90/60 mmHg. Seu exame e normal, com compreensao apro- 
priada e boa fluencia; o exame fundoscopico e normal, sem papiledema, sem 
parestesia facial residual e nenhuma fraqueza focal ou dormencia. Seus reflexos 
sao normativos e sua marcha e estavel. 0 paciente nao apresenta lesoes de pele 
e nao tern nenhuma evidencia de traumatismo craniano; seu pescogo nao esta 
contraido. Os exames do coragao, dos pulmoes e do abdome nao apresentam 
nada digno de nota. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 44: ] 

Crise epileptica de imcio recente, crianga 


Resumo: um garoto de oito anos, sadio, vem a emergencia com um episodio noturno 
de espasmos faciais e dificuldade de falar. O paciente tem uma historia de evento 
noturno similar aos quatro anos, alem de uma crise com febre quando tinha um 
ano. Seu pai teve crise epilepticas infantis. O desenvolvimento do paciente tem sido 
normal e seu exame nao apresenta nada digno de nota. 

• Diagnostico mais provavel: disturbio de crise epilepticas convulsivo infantil, his¬ 
toria de crise febril. 

• Proximo passo diagnostico: eletrencefalografra, ressonancia magnetica (RM) e 
exames laboratoriais de rotina. 

• Proximo passo terapeutico: consideracoes de tratamento. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a terminologia apropriada para descrever as crises com precisao. 

2. Entender as causas das crises em rela^ao a idade e as sindromes epilepticas da 
infancia. 

3. Conhecer a abordagem diagnostica e o tratamento de crises epilepticas de initio 
recente na populacao pediatrica, com base na historia e nos achados de exame. 

Consideragdes 

No caso apresentado, um garoto de oito anos apresentou uma crise noturna carac- 
teristica, com espasmos faciais e sialorreia. Sua consciencia estava preservada. Antes 
dos cinco anos, os pacientes tambem podem apresentar uma generaliza^ao secunda¬ 
ria, com dissemina^ao dos espasmos faciais, passando a apresentar atividade tonico- 
clonica em todo o corpo, com incontinentia, mordedura da lingua, alem de confusao 
pos-ictal. O paciente tambem tem uma historia de crise febril e historia familiar de 
crises na infancia; portanto, essa apresenta<;ao e altamente sugestiva de epilepsia 
rolandica benigna, que tem um padrao de hereditariedade autossomica dominante 
(ver Caso 49). No entanto, crises de initio recente na populacao pediatrica podem 
estar associadas a varias conduces adquiridas ou hereditarias, que requerem uma 
abordagem pratica do diagnostico e tratamento. 
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[ ABORDAGEM A 

Crise epileptica de imcio recente na infancia 


DEFINigdES 

CRISE EPILEPTICA: evento isolado, caracterizado por descarga sincronizada exces- 
siva e anormal de neuronios corticais. Entre 7 e 10% dos individuos apresentarao 
crise epileptica em algum momento da vida. 

EPILEPSIA: tendencia a apresentar crises recorrentes com manifesta<;6es cognitivas 
estereotipadas ou manifestaqoes fisicas. O risco de epilepsia em toda a vida e de 3%. 
As sindromes epilepticas podem ser grosseiramente classificadas em epilepsias gene- 
ralizadas e epilepsias relacionadas a localiza^ao. 

EPILEPSIA GENERALIZADA: crises recorrentes, que se originam concomitantemen- 
te em ambos os hemisferios cerebrais, em decorrencia de uma predisposi^ao heredi¬ 
taria. Estas incluem crises tipo ausencia, crises tonico-clonicas, crises atonicas e crises 
mioclonicas. As crises ocorrem subitamente, sem auras ou outros sintomas focais. 
EPILEPSIA RELACIONADA A LOCALIZA^AO: crises focais recorrentes que se 
originam de uma unica regiao cerebral unilateral ou de multiplas areas discretas do 
cerebro. Causas idiopaticas tem uma base genetica conhecida e incluem a epilepsia 
rolandica benigna autossomica dominante e a epilepsia do lobo temporal, enquanto 
as causas sintomaticas envolvem patologias adquiridas, como acidentes vasculares 
encefalicos, neoplasias e malforma<;6es congenitas. Uma etiologia comum e a escle- 
rose temporal mesial direita, como pode ser observado nas imagens de RM (Figura 
44.1). Causas criptogenicas estao associadas com retardo clinico, mental e do desen- 
volvimento, sem lesao estrutural obvia. 

CRISE PARCIAL SIMPLES: crise focal sem comprometimento da consciencia. Auras, 
como odores ou sabores estranhos, sao crises parciais simples. 

CRISE PARCIAL COMPLEXA: crise parcial com comprometimento da consciencia 
durante ou apos o evento. Tanto a crise parcial simples como a crise parcial complexa 
podem disseminar-se, produzindo crises tonico-clonicas secundariamente generali- 
zadas, com incontinencia urinaria, mordedura da lingua e confusao pos-ictal. 
ESTADO EPILETICO: emergencia neurologica na qual uma crise persiste ou re- 
corre por cinco minutos, sem que o estado mental tenha retornado ao estado basal. 
Algumas autoridades acreditam que a atividade epileptica nao cessa depois de cinco 
minutos e deve ser tratada o mais breve possivel para evitar lesoes. 
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Figura 44.1 Ressonancia magnetica T2 (coronal) mostrando esclerose temporal mesial. 


ABORDAGEM CLINICA 

Causas comuns de crises pediatricas 

Do periodo neonatal ate os tres anos, a causa mais comum de crises e uma lesao pre- 
-natal seguida, em ordem decrescente de ocorrencia, traumatismo perinatal, defeitos 
metabolicos, malforma^oes congenitas, infec^oes do sistema nervoso central (SNC) 
e traumatismo pos-natal. Em criancas e jovens entre tres e 20 anos, a causa mais co¬ 
mum e a hereditariedade, seguida por infec^oes, trauma, malformacoes congenitas 
e defeitos metabolicos. As quatro epilepsias hereditarias mais comuns sao as crises 
febris, a epilepsia rolandica benigna, a epilepsia de ausencia da infancia e a epilepsia 
miocldnica juvenil. As tres primeiras sindromes resolvem-se espontaneamente. As 
crises febris sao muito comuns e ocorrem em 3 a 5% das criancas entre os seis meses 
e tres anos, durante doempas com febres altas, e devem desaparecer aos cinco anos. 
A epilepsia tipo ausencia e uma epilepsia generalizada, caracterizada por crises bre¬ 
ves de olhar fixo, com parada comportamental e um padrao de eletrencefalograma 
(EEG) de descargas ponta-onda generalizadas de 3 Hz, provocadas pela hiperventi- 
la^ao (ver EEG da Figura 44.2). A epilepsia miocldnica juvenil envolve crises mioc- 
lonicas, que ocorrem logo apos o despertar, e crises tonico-clonicas generalizadas, 
que sao desencadeadas pela privacao do sono e que respondem bem ao tratamento 
antiepileptico com acido valproico. 
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Figura 44.2 Ponta-onda 3 Hz generalizada simetricamente. 

Avaliagao diagnostica de uma crise de inicio recente em uma crianga 

A primeira prioridade em qualquer paciente epileptico e determinar que as crises 
ativas cessaram. O estado epileptico e definido por uma crise com dura^ao superior 
a cinco minutos ou crises multiplas e sucessivas, sem volta ao estado de alerta ba- 
sico; trata-se de uma emergencia neurologica, em decorrencia do potencial de lesao 
cerebral permanente e complicates tais como hipoxia e instabilidade autonomica. 
O paciente pode nao apresentar uma crise franca, mas somente um comprometi- 
mento do estado mental, com espasmos focais sutis em uma condicao denominada 
estado epileptico nao epileptico, com uma morbidade similar. Quando ha suspeita 
de um estado epileptico, devem ser tomadas as medidas ABCs (via aerea, respiracao, 
circula^ao), e medica<;oes antiepilepticas devem ser administradas, come^ando com 
as benzodiazepinas e a fenitoina. A bioquimica sanguinea padrao deve ser checada 
para corrigir anormalidades metabolicas, como hipoglicemia e hipocalcemia, assim 
como outros exames, caso indicados, como a toxicologia. Depois do estado epileptico 
ter sido excluido ou tratado, e importante obter uma historia minuciosa e um exame 
da crian^a, para excluir traumatismo craniano, in fee to, anormalidades do desenvol- 
vimento e deficits neurologicos focais. Essas caracteristicas atipicas devem alertar o 
medico para uma epilepsia sintomatica, que pode ser causada por etiologias focais, 
como acidente vascular encefalico, neoplasia, infecc^ao e malformacoes congenitas. 
A descri«;ao da historia da crise tambem pode ajudar a diferenciar a sintomatologia 
relacionada com a localiza^ao do paciente, de uma epilepsia generalizada, como as 
crises tipo ausencia, que envolvem crises de olhar parado, ou crises tonico-clonicas 
generalizadas primarias. 
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O EEG pode esclarecer qualquer caso de estado epileptico nao epileptico em 
pacientes sonolentos, sendo recomendado para avaliar todas as crises infantis inicias, 
visando uma classificaqao da crise. Ate 50% dos pacientes epilepticos apresentarao 
um primeiro EEG normal. A RM deve ser feita principalmente na presen^a de uma 
historia de desenvolvimento anormal ou com exame fisico anormal. Caso a historia 
e o exame sugerirem infeccjao pode ser realizada uma pun^ao lombar; antibioticos 
empiricos devem ser administrados imediatamente. No recem-nascido com crises 
e suspeita de anormalidade metabolica deve ser determinada a amonia sorologica e 
acidos organicos no soro e na urina. 

O paciente deve ser internado para posterior monitoracao e tratamento, caso 
a altera^ao do estado mental ou os deficits focais apresentem resol u^ao lenta, se as 
crises ou uma etiologia maligna persistirem ou se houver achados anormais como fe- 
bre e papiledema. Um neurologista deve ser consultado para auxiliar no diagnostico, 
tratamento, aconselhamento familiar e acompanhamento. 

Tratamento 

E necessaria uma transferencia para uma unidade de tratamento intensivo para intu- 
bacao e EEG continuo, alem de monitoracao cardiovascular, quando o estado epi¬ 
leptico nao responde a benzodiazepinas e fenitoina, requerendo supressao posterior 
com midazolam ou fenobarbital. Para crises de inicio recente, o tratamento deve ser 
dirigido a etiologia subjacente. Entre 20 e 70% dos individuos com uma primeira cri¬ 
se tonico-clonica generalizada nao provocada, nao apresentarao mais uma segunda 
crise, de modo que a introdu^ao de um agente antiepileptico e postergada ate que 
ocorra uma segunda crise ou se houver forte suspeita de instalacao de epilepsia. Esses 
pacientes de risco aumentado sao aqueles com deficits neurologicos focais, deficiencia 
mental ou anormalidades na RM ou EEG. Epilepsias generalizadas primarias, como 
as crises tipo ausencia, respondem melhor ao valproato, etosuximida, lamotrigina, 
topiramato, levetiracetam ou zonisamida; enquanto as epilepsias relacionadas com a 
localiza^ao devem ser tratadas com medicamentos como a fenitoina, carbamazepina, 
oxcarbamazepina, lamotrigina, topiramato, levetiracetam ou lacosamida. Pacientes 
com epilepsia rolandica benigna apresentam crises nao frequentes e em geral se benefi- 
ciam de observa<;ao, somente. Se as crises piorarem, pode ser instituida uma medica^ao 
para crises parciais. Os pais dos pacientes devem ser aconselhados sobre a importancia 
de nao deixarem a crian<;a na banheira ou piscina sem acompanhante, e tambem nao 
devem deixa-la sem assistencia em locais onde uma crise pode deixar a crian^a em 
perigo. Pacientes adolescentes devem ser proibidos de dirigir ate que estejam livres de 
crises por pelo menos seis meses. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

Combine as seguintes etiologias (A-E) com as situates clinicas 44.1 a 44.4. 

A. Crise sintomatica. 

B. Crise criptogenetica. 
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C. Epilepsia generalizada primaria. 

D. Epilepsia relacionada a localizagao. 

E. Crise parcial simples. 

44.1 Um garoto de sete anos e levado ao hospital por sua mae apos se queixar per- 
sistentemente de um odor estranho, que nao e percebido por mais ninguem. 

44.2 Uma garota de oito anos desenvolve crises. A paciente tern uma facies dismorfica 
e esta frequentando uma escola especial. Sua RM e seu EEG sao normais. 

44.3 Uma menina de cinco anos apresentou crises subitas de olhar parado, fixo e 
piscamento, presenciadas por sua professora durante a aula. 

44.4 Um garoto de tres anos e trazido ao hospital por apresentar episodios multiplos 
de enrijecimento do braco direito, seguidos de abaloas generalizados. A RM 
identificou um tumor cerebral na regiao parietal esquerda. 

RESPOSTAS 

44.1 E. Auras sao crises parciais simples. 

44.2 B. A etiologia de uma crise criptogenetica pode nao estar bem estabelecida 
para um determinado paciente, mas esta claro que existem anormalidades 
subjacentes. 

44.3 C. As crises tipo ausencia sao uma forma de epilepsia generalizada primaria e 
respondem bem a etosuximida. 

44.4 A e D. As crises parciais com generalizagao secundaria sao sintomaticas de uma 
lesao identificada e continuarao a recorrer sem um tratamento antiepileptico. 


DICAS CLINICAS 


► Uma crise de inicio recente em uma crianqa nao costuma evoluir para uma epilepsia e pode 
ser acompanhada para verificar se ha recorrencia antes de iniciar a administragao de um 
agente antiepileptico. 

► 0 estado epileptico e uma emergencia neurologica e pode ser a apresentagao da primeira 
crise do paciente. 0 estado epileptico nao significa, necessariamente, um risco aumentado 
para epilepsia. 

► Um estado mental alterado pode ser a unica manifestagao de um estado epileptico nao 
convulsivo, portanto, deve existir um limiar muito baixo para iniciar um tratamento com 
benzodiazepinas ou fenitoina, enquanto se aguarda a confirmagao eletrencefalografica. 

► A historia, com uma descrigao precisa da crise e epilepsia, em geral fornece um auxilio 
diagnostico e prognostico maior do que todos os exames diagnosticos disponiveis. 

► Epilepsias generalizadas primarias apresentam a melhor resposta ao tratamento. 

► Epilepsia rolandica benigna, crises febris, crises tipo ausencia e a epilepsia mioclonica juve- 
nil sao as quatro epilepsias hereditarias mais comuns, e as crianqas geralmente diminuem 
a ocorrencia das tres primeiras com o passar dos anos. 

► Farmacos antiepilepticos de amplo espectro, como o valproato, sao melhores para o trata¬ 
mento da epilepsia generalizada, enquanto farmacos de pequeno espectro, como fenitoina 
e carbamazepina, sao mais adequadas para a epilepsia relacionada a localizaqao. 
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Uma menina de 22 meses e levada para a emergence apos uma crise com 
duragao de cinco minutos, ocorrida em casa e testemunhada pelos pais. A 
crianga estava bem ate urn dia atras, quando apresentou rinorreia, tosse, perda 
de apetite e aumento da agitagao. Hoje pela manha, a mae da paciente mediu 
a temperatura timpanica da crianga e o resultado foi de 39,3°C. Apos cerca de 
15 minutos, o pai da paciente ouviu urn ruido “borbulhante” vindo do quarto 
da crianga e encontrou a crianga nao responsiva, espumando pela boca, com 
“movimentos espasmodicos” de todas as extremidades. Os pais estimam que a 
atividade motora durou cerca de cinco minutos, embora relatem que “parecia 
ser urn tempo bem mais prolongado”. Ao exame, a paciente esta adormecida, 
mas pode ser despertada. 0 exame mostra apenas crostas nas narinas e uma 
orofaringe eritematosa, sem exsudato. Nao ha rigidez de nuca ou achadosfocais 
em seu exame neurologico. Sua temperatura retal atual e de 39,5°C, a frequen¬ 
ce de pulso e de 110 bpm, com uma respiragao nao trabalhosa de 16 mpm e 
uma saturagao de oxigenio de 99%. A crianga e de uma gravidez a termo e sem 
complicagoes e foi de alta para casa com dois dias. A paciente nao tern outros 
problemas medicos significativos. Pela historia, seu desenvolvimento e normal, 
com urn vocabulario de oito palavras, sua marcha e normal para a idade e 
apresenta destreza motora final apropriada, sem nenhum indfcio de regressao 
no desenvolvimento. Nao ha historico de crises na familia, nem eventos neu- 
rologicos, exceto urn acidente vascular encefalico sofrido pela avo materna da 
paciente, que tern 78 anos. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 45: ] 

Crises febris 


Resumo: uma menina de 22 meses, previamente sadia e com desenvolvimento neuro- 
logico normal, com uma historia de um dia com sintomas respiratorios de via aerea 
superior, desenvolveu febre durante a manha, seguida por uma crise generalizada 
com dura<;ao de cinco minutos. Atualmente, no hospital, a paciente esta febril, um 
pouco obnubilada, sem outros achados fisicos significativos. 

• Diagnostico mais provavel: crise febril simples. 

• Proximo passo diagnostico: avalia^ao para encontrar a fonte da febre (como um 
esfrega^o nasal para exames virais e um hemograma completo). 

• Proximo passo terapeutico: tratamento sintomatico da febre (antitermicos). 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a diferen^a entre crises provocadas e nao provocadas, assim como 
entre crise e epilepsia. 

2. Saber os criterios para uma crise febril simples contra uma crise febril complexa. 

3. Estar ciente da rela^ao entre as crises febris e o desenvolvimento de epilepsia. 

4. Saber quando uma crise, no contexto de febre, necessita um trabalho diagnos¬ 
tico posterior ou tratamento e quando a unica atitude a ser feita e acalmar a 
familia. 

Consideragdes 

Esta crian^a de 22 meses desenvolveu crise generalizada associada a uma febre e, no 
momento, apresenta obnubilacao pos-ictal, sem quaisquer achados focais ao exame 
neurologico. Uma vez que a crise cessou, os cuidados devem ser dirigidos principal- 
mente para encontrar a causa da febre. Tendo em vista a coriza da crian^a e a falta 
de outros sintomas, ela provavelmente e causada por uma infec^ao respiratoria alta 
de etiologia viral. Se a paciente estivesse taquipneica, poderia apresentar pneumo¬ 
nia. Nao ha evidencia sugerindo uma infeci;ao do sistema nervoso central (SNC), 
seja pela historia ou pelo exame. E claro que as crises podem ocorrer em associate 
com meningoencefalite, mas raramente sao a unica manifestable de uma infeccao 
tao grave. De fato, em qualquer suspeita clinica de infeccao do SNC deve ser feita 
uma pun^ao lornbar (PL) para obten^ao de liquido cerebrospinal (LCS) para analise. 
Especialmente em crian^as com menos de 12 meses, que apresentam febre e crise, 
podem ter sinais adicionais muito sutis de meningite e devem ser submetidas a pun- 
cao lornbar. Apos os 18 meses, no entanto, uma PL pode ser reservada para pacientes 
com rigidez de nuca ou outros achados sugestivos com base na historia e no exame. 
E importante citar que os 18 meses representam o pico etario para a incidencia de 
crises febris. 
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Crise epileptica com febre 


DEFINIQAO 

As crises febris sao comuns, a maioria e simples e, geralmente, apresentam uma evo- 
lucao benigna; no entanto, crise febril e um diagnostico de exclusao. Para ser consi- 
derada uma crise febril, um evento convulsivo deve atender a certos criterios: (1) o 
paciente tem entre tres meses e cinco anos; (2) a crise e generalizada, sem elementos 
focais; (3) a crise dura menos de 15 minutos; (4) a crise esta associada com febre 
(38,5°C) que nao e causada por uma infec«;ao do SNC; e (5) a crise ocorre somente 
uma vez em 24 horas. Se a crise for de natureza focal, durar mais de 15 minutos ou 
recorrer dentro de 24 horas, deve ser considerada com uma crise febril complexa. A 
crise febril, simples ou complexa, e um tipo de crise sintomatica aguda ou provocada, 
como as crises traumaticas agudas ou as crises da abstinencia alcoolica. Na verdade, 
as crises febris sao o tipo mais comum de crise provocada, ocorrendo em ate 5% das 
crian^as nos Estados Unidos. E importante compreender a diferen^a entre a epilepsia 
e a crise sintomatica (provocada) aguda. A primeira indica que o paciente teve duas 
ou mais crises nao provocadas, separadas por pelo menos 24 horas. A ultima refere- 
-se a crises que ocorreram imediatamente, em resposta a um evento precipitante 
(como febre, isquemia, anoxia ou traumatismo). 

As crises febris sao mais comuns de ocorrer nas primeiras 24 horas de uma do- 
en<;a com febre e nao e incomum que sejam a primeira manifesta^ao da cloenca. A 
doem;a subjacente e mais vezes viral do que bacteriana, e pode ser decorrente de um 
grande numero de agentes causadores diferentes. No entanto, certos agentes virais, 
principalmente o herpes-virus humano 6, parece estar desproporcionalmente associa- 
do com crises febris por razoes desconhecidas. Existem tambem sindromes geneticas 
familiares, que podem incluir crises febris como parte do fenotipo - em particular a 
epilepsia generalizada com sindromes de crises febris plus (GEFS+). Neste disturbio 
heterogeneo, os pacientes de uma determinada familia podem apresentar crises febris 
tipicas ou crises febris que persistem alem dos cinco anos de idade, bem como as di- 
versas formas de epilepsia generalizada que costumam iniciar na infancia. A variabi- 
lidade fenotipica significativa e a regra na GEFS+. As muta^oes no gene que codifica 
as subunidades dependentes de voltagem dos canais de sodio (alfa-1, alfa-2 e beta-1), 
bem como a subunidade gama-2 do receptor GABA(A), parecem fundamentar alguns 
desses casos. Alem disso, foram identificados diversos loci geneticos, que parecem au- 
mentar a probabilidade de crises febris sem levar a uma epilepsia subsequente. 

Para pacientes que tenham apresentado crise febril simples isolada, o risco to¬ 
tal de pelo menos uma recorrencia e de aproximadamente 30%. Se a crise ocorreu 
antes dos 12 meses, o risco aumenta para 50%, e se a crise ocorrer apos os tres anos, 
o risco e de quase 20%. Isso pode ser causado, em parte, pelo fato de que as crises 
febris sao um fenomeno dependente da idade, ocorrendo antes dos cinco anos. Alem 
da idade na qual ocorreu a primeira crise, a dura^ao e o grau da febre parecem estar 
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relacionados com o risco de recorrencia. Quanto maior a dura^ao da febre e quando 
maior o grau da febre associada com a primeira crise febril, menor o risco de recor¬ 
rencia. Como seria de esperar, uma historia familiar de crises febris tambem aumenta 
o risco de recorrencia. Metade de todas as recorrencias ocorre dentro de seis meses 
e 90% irao ocorrer dentro de 24 meses. 

A relacao entre as crises febris e o desenvolvimento subsequente de crises afe- 
bris nao provocadas (epilepsia) e um pouco complicada. Em analise retrospectiva, 
cerca de 15% das crian«;as com epilepsia tern uma historia de crises febris na idade. 
No entanto, de todas as crian<;as que apresentam crises febris, somente 2 a 4% desen- 
volverao epilepsia - duas a quatro vezes mais do que a incidencia de base da epilepsia 
(cerca de 1% nos Estados unidos). Por outro lado, 96 a 98% dos pacientes com crises 
febris nao desenvolverao epilepsia - motivo pelo qual os medicos geralmente podem 
tranquilizar os pais de uma crian^a que apresentou uma crise febril simples. Os fato- 
res que, sabe-se, podem aumentar o risco de epilepsia tardia incluem: (1) problemas 
preexistentes do desenvolvimento neurologico (como paralisia cerebral ou retardo 
do desenvolvimento); (2) crises febris complexas; (3) historia familiar de epilepsia; e 
(4) crises febris precoces ou associadas com febres leves. 

A epilepsia do lobo temporal (ELT) e o tipo de epilepsia mais comum em adul- 
tos, e o papel que a crise febril pode desempenhar na etiologia da ELT tern sido bas- 
tante discutido. Por um lado, pode ser que crises febris frequentes danifiquem o lobo 
temporal, levando a epilepsia. Por outro lado, o lobo temporal ja poderia apresentar 
anormalidades, aumentando, assim, a suscetibilidade do paciente para crises febris. 
Nao ha dados de pesquisa clinica e em animais para apoiar as duas afirmafoes. Alem 
disso, existe um acumulo de evidencias de que as diferen^as geneticas da neuroimu- 
nologia da febre possam explicar, pelo menos em parte, porque algumas crian^as 
desenvolvem crises febris e outras nao. 

Tratamento e profilaxia 

Embora a maioria das crises febris dure menos de 15 minutos, cerca de 5% podem 
durar 30 minutos ou mais (estado epileptico febril). O manejo desses pacientes e 
uma emergencia medica, pois crises prolongadas podem causar dano neurologico 
significativo. Como ocorre em qualquer situa<;ao com risco para a vida, o cuidado 
inicial deve ser com a via aerea do paciente, sua respira^ao e circula^ao. O manejo 
subsequente prossegue como no estado epileptico, independente de sua causa: ben- 
zodiazepinas por via parenteral, seguidas de fenobarbital. O controle da febre do 
paciente tambem merece uma aten^ao especial, removendo suas vestimentas, usando 
uma manta de resfriamento e administrando antitermicos. 

Como descrito, a maioria das crises febris nao voltam a ocorrer e a maioria dos 
casos nao esta associada com o desenvolvimento de epilepsia. Em outras palavras, a 
maioria das crises febris simples pode ser seguramente considerada como um evento 
benigno, limitado a idade. No entanto, essas crises sao eventos aterrorizantes para o 
paciente e sua familia, e uma pequena porcentagem de pacientes ira desenvolver cri¬ 
ses afebris. Levando em conta esses fatores, nao e de surpreender que a profilaxia das 
crises febris tenha sido muito controversa na neurologia pediatrica. Houve duas abor- 


Toy - Neurologia.indd 384 


21/8/2013 15:20:54 


CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


385 


dagens de prevencao: regimes de medicare) diaria e profilaxia intermitente. Embora 
a administracao diaria de acido valproico e fenobarbital seja eficaz na reducao da 
incidencia de crises febris, seus efeitos colaterais frequentes fazem ser dificil justificar 
seu uso em um contexto como esse. A profilaxia intermitente, com administracao de 
antitermicos ou antiepilepticos somente durante a doenca febril, reduz a frequencia 
desses efeitos colaterais. Os pais geralmente sao capazes de prever o inicio de uma do¬ 
enca febril, embora a crise, as vezes, possa ser a primeira manifestacao de uma doenca. 
A abordagem mais simples e tratar as crian^as com antitermicos durante a doenca, mas 
isso nao parece reduzir o risco de crises. O tratamento com preparados retais ou orais de 
diazepam durante uma doenca febril, no entanto, reduz o risco de recorrencia em crian- 
Cas que ja tiveram uma crise febril. Alem disso, a aplica«;ao de um gel retal de diazepam 
pode ser usada para interromper a crise em casa, caso ocorra. Contudo, nao esta claro se a 
prevencao de crises febris tern qualquer impacto longo no desenvolvimento neurologico. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

45.1 Qual dos itens a seguir qualifica uma crise febril como complexa ? 

A. Perda da consciencia. 

B. Duracao de 14 minutos. 

C. Inicio focal. 

D. Associacao com uma febre de 38,6°C. 

E. Quatro anos de idade. 

45.2 Qual dos itens a seguir mostrou ser eficaz na prevencao de crises febris recor- 
rentes, com um perfil de efeitos colaterais aceitavel? 

A. Ingestao diaria de fenobarbital. 

B. Acido valproico por via oral durante doenca febril. 

C. Reducao da febre com antitermicos. 

D. Diazepam por via retal durante doenca febril. 

E. Fenitoina diariamente. 

45.3 Qual e a relacao entre a ocorrencia de crises febris e o desenvolvimento subse- 
quente de epilepsia? 

A. Pacientes que apresentam crise febril tern um risco aumentado para o de¬ 
senvolvimento de epilepsia. 

B. Pacientes que apresentam sua primeira crise febril com mais de tres anos 
tern um maior risco de epilepsia do que aqueles que apresentam o primeiro 
evento com idades inferiores a 12 meses. 

C. A prevencao de crises febris reduz claramente o risco de epilepsia. 

D. De 96 a 98% dos pacientes com crise febril nao desenvolverao epilepsia. 

E. Somente pacientes com crise febril complexa desenvolvem epilepsia. 

45.4 Em qual dos seguintes pacientes e mais importante executar uma puncao lombar? 
A. Um menino de tres anos previamente saudavel, agora no pronto-socorro, 

depois de 10 minutos de uma crise epileptica associada a temperatura de 
39°C causada por uma doenca respiratoria viral. 
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B. Uma menina de nove meses que e trazida a emergencia apos uma crise epi- 
leptica generalizada de cinco minutos associada a febre de 38,6°C. 

C. Um menino de sete anos com epilepsia conhecida, que tem uma crise tipica 
enquanto doente com gastrenterite. 

D. Um menino de 30 meses, agora no pronto-socorro, com sua terceira crise 
febril simples em seis meses. 

RESPOSTAS 

45.1 C. Uma crise febril e considerada complexa se durar mais do que 15 minutos, 
for focal ou recorrer em 24 horas. 

45.2 D. Embora o tratamento diario com fenobarbital ou acido valproico reduza a 
recorrencia, esse tratamento esta associado com efeitos colaterais significativos. 
O tratamento com diazepam por via oral ou retal durante a doenga febril e eficaz 
e melhor tolerado. 

45.3 D. Embora o risco de epilepsia possa dobrar de 1% (incidencia na populagao de 
linha base) para 2% ou quadruplicar para 4%, isso ainda significa que 96-98% 
dos pacientes nunca desenvolverao epilepsia. 

45.4 B. As criancas menores de 12 meses podem apresentar-se com minimos ou 
apenas sutis sinais de infecgoes do SNC. E claro que uma pungao lombar deve 
ser realizada em qualquer paciente no qual a infecgao do SNC e suspeita clinica. 


DICAS CLINICAS 


► E fundamental diferenciar entre crises febris simples e complexas. Duragao superior a 15 
minutos, focal, ou recorrencia em 24 horas sao crises complexas. 

► Medicagao anticonvulsivante diaria nao esta indicada em decorrencia do risco de eventos 
adversos, sem qualquer evidencia de beneficio clinico. 

► Um EEG nao e util na avaliagao aguda de crises febris simples, porque as anormalidades 
epileptiformes estao presentes por ate duas semanas apos a crise, independente da causa. 

► 0 pico de idade da incidencia de crises febris e de aproximadamente 18 meses. 

► 0 risco geral de recorrencia de uma crise febril simples e de 30%. 
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CASO 46 


Uma menina destra, de 13 anos, apresenta cefaleias cada vez mais frequentes 
ha um ano. Ela “sempre” teve dores de cabeqa, mas elas se tornaram incomodas 
ha cerca de tres anos, aproximadamente, em associaqao com o infcio do ciclo 
menstrual, e diminufam ao dormir. Sua cefaleia tfpica comega com uma lentidao 
de pensamento e mal-estar, que logo sao seguidos por uma dor latejante no lado 
esquerdo, no lado direito ou, as vezes, na regiao frontal da cabeqa. A dor aumenta 
ate uma gravidade maxima de 8 a 9 ou 10 durante sua evoluqao de uma hora, 
e pode durar “muitas horas", caso nao seja tratada. A paciente relata que mes- 
mo um leve toque na regiao afetada de sua cabeqa causa dor; a paciente refere 
sensibilidade a luz brilhante e sons altos. Ela costuma apresentar nauseas e, oca- 
sionalmente, vomitos. 0 paracetamol e ibuprofeno parecem melhorar a dor, mas 
dormir em um quarto escuro fornece o melhor alfvio. Depois que a dor resolve, a 
paciente refere-se a uma lentidao cognitiva e “parece nao estar normal” durante 
o resto do dia. Durante o ano passado, no entanto, a incidencia desses ataques 
aumentou para um a cada duas a tres semanas, fazendo com que ela perdesse 
dias de escola e houvesse queda no rendimento escolar. As crises parecem estar 
associadas com a menstruaqao ou falta de sono. Seu exame ffsico e neurologico 
e completamente normal. A paciente refere que “desde sempre” apresenta cine- 
tose. Seu desenvolvimento neurologico foi normal. A mae da paciente teve “dores 
de cabeqas graves” quando era adolescente e adulta jovem, e uma tia materna 
com diagnostico de enxaqueca quando tinha aproximadamente 20 anos. Nao 
existem outras doenqas neurologicas na familia. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 46: ] 

Cefaleia pediatrica (enxaqueca sem aura) 


Resumo: uma garota destra, de 13 anos, apresenta-se com uma historia de cefaleias 
hemicranianas recorrentes, pulsateis, com dor moderada a moderadamente grave, 
associadas a um padrao crescente e decrescente, alem de nauseas e vomito ocasional. 
A paciente tambem relata fotofobia e fonofobia. A cefaleia dura varias horas quan- 
do nao tratada, melhora com paracetamol em doses baixas, e resolve se a paciente 
consegue dormir. Existe um breve prodromo de mal-estar e uma fase pos-dromica 
de embotamento cognitivo. O unico desencadeante notado e a privacao do sono e 
a paciente notou uma associacao com seu ciclo menstrual. Seu exame neurologico 
e completamente normal e sua historia familiar e significativa por apresentar duas 
pessoas com provaveis enxaquecas. 

• Diagnostico mais provavel: enxaqueca sem aura (enxaqueca comum). 

• Proximo passo diagnostico: nenhum exame diagnostico e necessario nesse ponto. 

• Proximo passo terapeutico: tentativa medicamentosa com anti-inflamatorios 
nao esteroides (AINEs) adequadamente dosados, seguidos por uma tentativa de 
tratamento com triptanos, se necessario. Considerar um tratamento profilatico, 
dada a frequencia da cefaleia. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a diferenca entre cefaleias primarias e secundarias. 

2. Conhecer os criterios clinicos para as cefaleias do tipo enxaqueca pediatricas. 

3. Compreender o papel dos exames de neuroimagem na avalia^ao das cefaleias. 

4. Saber as diferentes opijoes disponiveis para o tratamento abortivo agudo das 
enxaquecas pediatricas. 

5. Reconhecer quando o tratamento profilatico diario e justifkado no tratamento 
da enxaqueca e quais sao as op^oes existentes. 

Consideragdes 

Esta menina de 13 anos, saudavel e com desenvolvimento neurologico normal, e tra- 
zida para avalia^ao de cefaleias frequentes. Como no momento a paciente esta sem 
cefaleia e tern um exame neurologico normal, e possivel tentar classificar sua cefaleia, 
o que ira ajudar no diagnostico e na interven<;ao necessaria. Cefaleia primaria e aque- 
la na qual a dor de cabec^a em si e a principal entidade clinica, nao existindo nenhum 
outro disturbio causador subjacente. As cefaleias tensionais e as enxaquecas sao 
exemplos comuns dessas condi^oes. As cefaleias secundarias, por sua vez, sao causa- 
das por outros disturbios subjacentes, como hemorragia intracraniana, infec<;ao do 


Toy - Neurologia.indd 388 


21/8/2013 15:20:55 




CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 


389 


sistema nervoso central (SNC), dor da articula^ao temporomandibular ou abuso de 
substancias. Em geral, as cefaleias secundarias sao definidas pelo problema principal 
subjacente e necessitam uma avalia<;ao mais extensa e imediata. Cefaleias primarias, 
no entanto, costumam ser bem definidas por seus sintomas clinicos e podem nao ne- 
cessitar de um trabalho diagnostico, caso os criterios clinicos sejam cumpridos. Neste 
cenario, a historia e classica para enxaqueca, com uma queixa de cefaleia unilateral, 
pulsatil, aura, historia familiar e desencadeantes. 


f ABORDAGEM A 

Cefaleia pediatrica 

A cefaleia em crian^as e adultos pode ser dividida em cefaleia primaria e secunda¬ 
ria. Tambem pode ser util considerar o padrao da cefaleia do paciente: (1) aguda 
recorrente - cefaleia episodica com intervalos livres de dor; (2) cronica progressiva 

- cefaleia com piora gradual, sem intervalos livres de dor; (3) cefaleia cronica diaria 

- cefaleia persistente que nao melhora, nem piora e nao e remitente; e (4) cefaleia 
mista - cefaleia cronica diaria, com exacerbates periodicas. As cefaleias cronicas 
progressivas levantam a possibilidade de aumento da pressao intracraniana e re- 
querem avalia^ao mais detalhada por meio de exames de neuroimagem. Cefaleias 
cronicas diarias podem ser uma cefaleia secundaria causada por trombose do seio 
venoso cerebral, ou podem originar-se de uma cefaleia primaria. Essa condicao, bem 
como as cefaleias mistas, pode necessitar um encaminhamento a um especialista em 
cefaleias. Em 2004, a International Headache Society definiu os criterios para a en¬ 
xaqueca pediatrica: 

A. Ataque de cefaleia que dura de uma a 72 horas. 

B. Cefaleia que apresenta pelo menos duas das seguintes caracteristicas: 

(1) Localiza^ao bilateral ou unilateral (frontal/temporal); 

(2) Qualidade pulsatil; 

(3) Intensidade moderada a grave; 

(4) Agravada por atividades fisicas de rotina. 

C. Pelo menos um dos seguintes itens acompanha a cefaleia: 

(1) Nausea e/ou vomito; 

(2) Fotofobia e fonofobia (pode ser inferida pelo seu comportamento); 

D. Cinco ou mais ataques com os criterios descritos; 

A media de idade para o inicio das enxaquecas pediatricas e cerca de sete anos 
para meninos ell anos para meninas. Quanto a prevalencia, 8 a 23% das crian^as 
preenchem os criterios para enxaquecas depois dos 10 anos, tornando as cefaleias 
primarias um problema muito comum. Embora as enxaquecas possam ser observa- 
das em criancas de tres anos, a prevalencia e inferior a 3%. Esse valor provavelmente 
e subestimado, dada a dificuldade de fazer o diagnostico em criancas muito novas. 
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As enxaquecas costumam “ocorrer em familia” e tem um componente genetico 
significativo, embora somente sindromes enxaquecosas relativamente raras tenham 
sido ligadas diretamente a uma muta<;ao genetica unica. Muitos casos de enxaqueca 
familiar hemiplegica, por exemplo, foram ligados a uma muta^ao no gene CACNA1 A, 
que codifica um canal de calcio voltagem dependente tipo P/Q. Uma associacao inte- 
ressante com enxaqueca e que muitos pacientes relatam serem portadores de cinetose 
(ou “mal-estar ao andar de carro”). Embora esse achado clinico seja util quando pre¬ 
sente, sua ausencia nao diminuiu em nada a possibilidade de enxaqueca. 

Assim como em adultos, as enxaquecas em criancas com frequencia come^am 
com uma fase premonitoria prodromica, com sintomas neurologicos ou constitu- 
cionais que duram horas ou dias antes da cefaleia. Esses “sinais de alerta” podem 
aumentar lentamente com o tempo ou permanecer constantes. Alguns pacientes de- 
senvolvem aura antes do aparecimento da dor, consistindo de um sintoma focal es- 
tereotipado, em geral precedendo a cefaleia em nao mais de uma hora. Auras visuais 
sao o tipo mais comum e podem envolver varias aberrates visuais, como escotomas, 
flashes luminosos ou formas geometricas. Tambem podem ser observadas auras mo- 
toras, sensoriais e cognitivas. O padrao da dor e crescente no initio e decrescente ao 
termino, e certamente nao e maximo a partir do initio. Com a persistencia da dor, o 
paciente desenvolve alodinia cutanea, que significa que um estimulo normal e nao 
nocivo e percebido como doloroso durante a cefaleia. Elementos associados, como 
nauseas, fotofobia, fonofobia, vertigem e congestao nasal sao comuns. Apos a cefa¬ 
leia, a maioria dos pacientes passa por uma fase pos-dromica, com sintomas como 
desejos de comer um determinado alimento e fadiga. Os desencadeantes que cos¬ 
tumam estar associados com cefaleias do tipo enxaqueca incluem odores fortes, em 
especial quando sao nocivos, exercicios, privacao do sono, “pular” refeicoes e trau- 
matismo craniano leve. Muitos pacientes associam certos alimentos com o initio das 
enxaquecas, mas as vezes pode ser dificil distinguir o desejo de comer determinados 
alimentos, ocorrendo na fase prodromica. Mulheres com enxaqueca sao mais pro- 
pensas a apresentar cefaleias na epoca da inenstruacao. 

AVALIACAO 

Uma historia cuidadosa e um exame fisico sao os componentes mais importantes 
da avaliacao. Quando a historia e inequivocamente consistente com enxaqueca e o 
exame neurologico e normal, nao e necessario desenvolver um trabalho diagnostico. 
Nesse caso, exames de neuroimagem sao desnecessarios e fornecem pouca informa- 
cao. No entanto, um exame neurologico anormal, ou uma caracteristica preocupante 
na historia medica requerem ressonancia magnetica (RM). Embora a maioria dos 
pais tema a presenca de um tumor cerebral, mais de 98% dos pacientes com mas- 
sas intracranianas apresentam anormalidades neurologicas ao exame. E importante 
que o exame neurologico inclua avaliacao da circunferencia craniana, visualizaQio 
dos discos opticos, avaliacao de rigidez de nuca e palpa^ao dos seios paranasais para 
procurar por causas subjacentes. A eletrencefalografia nao esta indicada na rotina 
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de avalia<;ao de cefaleias. Pacientes com epilepsia apresentam com frequencia cefa- 
leias pos-ictais, mas a cefaleia como queixa primaria seria bastante incomum. Uma 
pun^ao lombar (PL) e essencial se a cefaleia e parte da avaliaqao de uma hemorragia 
subaracnoidea (caso a TC revele nada). No entanto, a PL nao tem uma fun to de 
rotina na avalia^ao das cefaleias primarias. 

Tratamento e manejo 

O tratamento da enxaqueca concentra-se em dois conceitos: alfvio da dor aguda 
(terapia abortiva) e preven<;ao da cefaleia (terapia profilatica). Ha um numero 
sempre crescente de medicamentos disponiveis, que podem ser usados para a tera¬ 
pia abortiva, com poucos estudos controlados, para ajudar na tomada de decisao. 
O ibuprofeno e paracetamol sao, talvez, os medicamentos mais bem estudados e 
demonstraram ser seguros e eficazes em crian^as. Muitos pacientes ja devem ter 
experimentado esses medicamentos antes de consultar seu medico, mas frequen- 
temente foram subdosados ou administrados muito tardiamente na evolu^ao da 
cefaleia, deixando-os menos eficazes. Nesses pacientes, vale a pena testar o ibupro¬ 
feno, dosado adequadamente (10 mg/kg), ou o paracetamol (15 mg/kg), adminis¬ 
trados o mais rapido possivel apos o inicio da dor. Se esses medicamentos forem 
ineficazes, esta indicada uma tentativa com agonistas do receptor hidroxitriptami- 
na (os triptanos). Esses agentes estao disponiveis em varias formulates e tambem 
diferem entre si em termos de meia-vida. Atualmente, os melhores dados pedia- 
tricos apoiam o uso do sumatriptano em spray nasal, como um agente abortivo 
em crian^as. Ate o momento, formulates orais e injecoes subcutaneas nao foram 
submetidas a ensaios adequados em crian^as. 

Para pacientes com enxaquecas frequentes (p. ex., duas ou mais vezes ao mes) 
ou que apresentam enxaquecas com duracao particularmente longa, deve ser con- 
siderado uma medica<;ao profilatica diaria, com a meta terapeutica de diminuir a 
frequencia das cefaleias. As vezes, evitar os desencadeantes pode diminuir de forma 
significativa a frequencia da cefaleia, tornando os medicamentos profilaticos des- 
necessarios. Uma simples modifica<;ao do estilo de vida, como manter um horario 
regular de alimenta^ao e sono, evitando desencadeantes, pode reduzir a cefaleia. Se 
a medicate for necessaria, sao usadas varias classes de agentes farmacologicos: be- 
tabloqueadores, antidepressivos triciclicos, anti-histaminicos, bloqueadores do canal 
de calcio e anticonvulsivantes. Como no caso das terapias abortivas, existem dados 
muito melhores para o uso de medicamentos profilaticos em adultos. A ciproeptadina 
tem sido bastante usada em crian^as mais jovens com esse proposito, mas os dados 
de apoio baseiam-se em estudos retrospectivos nao mascarados. Da mesma forma, a 
amitriptilina e sedativa, embora costume ser bem tolerada, mas sua eficacia tem sido 
demonstrada somente em estudos retrospectivos. O uso de anticonvulsivantes, par¬ 
ticularmente o topiramato, para a profilaxia da enxaqueca esta aumentando, tanto 
em pacientes adultos quanto pediatricos. Embora estudos clinicos de boa qualidade 
apoiem o uso em adultos, ainda nao existem estudos clinicos adequados em crian^as. 
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QUESTOES DE COMPREENSAO 

46.1 Qual das seguintes patologias pode ser classificada com uma cefaleia secundaria? 

A. Enxaqueca com aura. 

B. Cefaleias em salva. 

C. Hemorragia subaracnoidea. 

D. Enxaqueca sem aura. 

E. Cefaleias tensionais. 

46.2 Qual dos itens a seguir e um criterio para a enxaqueca pediatrica? 

A. Uma aura visual precedendo o inicio da cefaleia. 

B. A dor melhora com atividade fisica. 

C. A intensidade da cefaleia de moderada a grave. 

D. Uma historia familiar de enxaqueca. 

E. Resposta a medicamentos anti-inflamatorios nao esteroides. 

46.3 Qual dos seguintes pacientes deve ser submetido a um exame de neuroimagem 
como parte da avalia<;ao de sua cefaleia? 

A. Uma garota de 18 anos que foi encontrada inconsciente em casa e agora se 
encontra na emergencia com a “pior dor de cabeca de sua vida”. 

B. Um garoto de 14 anos, com ataques recorrentes agudos de dor tipo hemicrania 
pulsatil, de intensidade moderada, associados com nausea e fotofobia. 

C. Um estudante de 12 anos, com as melhores notas possiveis, sadio e com de- 
senvolvimento neurologico normal, que se queixa de cefaleia leve compressiva 
quando esta estudando para as provas. 

D. Um rapaz de 17 anos que desenvolve uma cefaleia global moderada, um dia 
apos decidir parar de beber cafe de uma hora para outra {“cold turkey").' 

46.4 Qual dos medicamentos a seguir e a melhor como farmaco de primeira escolha 
para o tratamento abortivo de uma crianca com enxaqueca? 

A. Topiramato. 

B. Naproxeno. 

C. Rizatriptano. 

D. Ibuprofeno. 

E. Amitriptilina. 

RESPOSTAS 

46.1 C. A cefaleia causada por uma hemorragia subaracnoidea deve ser classificada 
como uma cefaleia secundaria. Todas as demais possibilidades listadas sao cefa¬ 
leias primarias. 


* N. de R.T. Essa expressao, muito comum nos EUA, quer dizer interromper o uso de medica^ao de forma 
abrupta, sem redu^ao progressiva. Nao ha similar em portugues. 
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46.2 C. Para atender os criterios, o paciente deve ter apresentado cinco cefaleias ou 
mais, com determinadas caracteristicas, incluindo dor moderada a grave. Uma 
historia familiar de enxaquecas, mesmo comum e util, nao e necessaria para o 
diagnostico. 

46.3 A. A historia e muito preocupante e sugestiva de uma hemorragia subaracnoidea 
e requer tomografia computadorizada (TC) de urgencia. 

46.4 D. Um ensaio com ibuprofeno a uma dose adequada (10 mg/kg) sera a melhor 
escolha. 


DICAS CLINICAS 


► A presenga de enxaqueca dobra as chances do paciente apresentar epilepsia, e a presenga 
de epilepsia dobra a chance do paciente ter enxaquecas. 

► Nao e incomum que pacientes com enxaqueca apresentem vertigem associada com as 
cefaleias. Caso associada sem cefaleia, trata-se de um equivalente enxaquecoso. 

► Embora as cefaleias do tipo enxaqueca sejam descritas classicamente como unilaterais 
( hemicrania ), isso so e verdadeiro em cerca de 60% de todas as cefaleias. Enxaquecas 
comumente sao bifrontais. 

► Perguntar ao paciente o que ele faz durante uma cefaleia e a pergunta-chave. Os pacientes 
com enxaqueca geralmente relatam que desejam ficar imoveis, deitados em um local escu- 
ro, e dormir. 

► Embora nem todas as cefaleias do tipo enxaqueca sejam graves, as cefaleias que nao inter- 
rompem as atividades do paciente provavelmente nao sao enxaquecas. 
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Um menino de tres anos e levado ao pediatra para avaliagao por apresentar 
dificuldade para andar e desajeitamento. Segundo seus pais, o paciente come- 
gou a andar aos 18 meses, mas no ano passado ele passou a cair com maior 
frequencia e tern dificuldade de se levantar, muitas vezes apoiando-se com as 
maos nas proprias pernas. Seu parto e a historia de seu desenvolvimento foram 
normais ate 0 infcio do sintoma relatado. Nao ha uma historia familiar corres- 
pondente. Ao exame ffsico, 0 menino apresenta fraqueza muscular significativa 
dos musculos flexores do quadril, extensores do joelho, deltoides e biceps. Suas 
panturrilhas tern tamanho aumentado e ele anda na ponta dos pes. Os exames 
laboratoriais revelam um nivel sorologico aumentado de creatina quinase (CK) 
acima de 1.000 Ul/L. A eletromiografia de seus musculos revela miopatia. Os 
estudos de condugao nervosa mostram uma fungao nervosa normal. 

► Qual e 0 diagnostico mais provavel? 

► Qual e 0 proximo passo diagnostico? 

► Qual e 0 proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 47: 1 

Distrofia muscular de Duchenne 


Resumo: um menino de tres anos apresenta regressao do desenvolvimento motor 
com instabilidade da marcha. Seu exame mostra fraqueza muscular proximal, mar- 
cha na ponta dos pes e aumento de tamanho da panturrilha. Os estudos diagnosti- 
cos mostram um disturbio muscular primario, com alteraqoes miopaticas ao exame 
eletrodiagnostico e nlveis significativamente elevados de uma enzima muscular, a 
creatina quinase. 

• Diagnostico mais provavel: distrofia muscular/distrofia muscular de Duchenne. 

• Proximo passo diagnostico: biopsia de musculo esqueletico. 

• Proximo passo terapeutico: tratamento de apoio da mobilidade e monitoracao da 
fun^ao cardiaca e respiratoria. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a apresentacao clinica da distrofia muscular mais comum com initio 
na infancia. 

2. Saber a ciaboracao diagnostica das distrofias musculares. 

3. Compreender o tratamento e manejo da distrofia muscular de Duchenne. 

Consideragoes 

A regressao do desenvolvimento motor em um menino anteriormente saudavel e 
sugestiva de uma doen^a neuromuscular, na ausencia de outros marcos do desen¬ 
volvimento. Os estudos diagnostics indicam doenca muscular primaria. Uma con¬ 
siderate* importante, nesse caso, e o quadro clinico. Essa crianca de pouca idade 
apresenta fraqueza muscular proximal, resultan do em instabilidade da marcha (anda 
apoiado nos dedos dos pes) e uma incapacidade de levantar de uma posicao senta- 
da ou apos uma queda, muitas vezes obrigando o paciente a levantar-se segurando 
nos proprios joelhos. A eleva<;ao da enzima muscular creatina quinase indica um 
processo destrutivo. Assim, a considerate clinica e uma miopatia primaria, adqui- 
rida ou hereditaria. No caso, a crianca apresenta uma regressao dos marcos do de¬ 
senvolvimento motor, panturrilhas de tamanho aumentado e uma creatina quinase 
aumentada, sem historic familiar. Embora nao especifico, o quadro clinico e alta- 
mente sugestivo de distrofia muscular de Duchenne (DMD), a forma mais comum 
da distrofia muscular (MD). E causada pela ausencia de distrofina, uma proteina 
envolvida na manutcncao da integridade muscular. A caracteristica mais marcan- 
te da distrofia muscular de Duchenne e uma distrofia muscular progressiva proxi¬ 
mal, com aumento de tamanho caracteristico das panturrilhas (pseudo-hipertrofia). 
Os musculos bulbares (extraoculares) sao poupados, mas o miocardio esta afetado. 
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Existe uma eleva^ao maci^a dos niveis de CK no sangue, altcra^dcs miopaticas na 
eletromiografia e dcgcncra^ao das miofibrilas, com fibrose e infiltra^ao gordurosa 
na biopsia muscular. A DMD apresenta um padrao de hereditariedade ligada ao X e 
afeta somente indivfduos do sexo masculino. 

Na ausencia de uma historia familiar, um paciente provavelmente nao sera 
diagnosticado com menos de dois a tres anos. A maioria dos garotos com DMD anda 
sem apoio em uma idade superior a idade normal. Os pais costumam demonstrar 
preocupacao com a maneira com a qual a crian 9 a anda, em decorrencia das quedas 
frequentes ao solo, dificuldade de levantar-se e de subir degraus. O nivel da creatina 
quinase no soro e sempre pelo menos cinco vezes mais alto que o limite superior 
normal, tornando o diagnostico de DMD provavel. No entanto, o diagnostico e con- 
firmado pela biopsia muscular e/ou testes geneticos. 


f ABORDAGEM A 

Distrofia muscular de Duchenne/Becker 

DEFINICOES 

MIOPATIA: disturbios nos quais o sintoma primario e a fraqueza muscular, decor- 
rente da disfunqao da fibra muscular. 

CREATINA QUINASE: enzima encontrada principalmente no musculo cardlaco e 
nos musculos esqueleticos e, em menor extensao, no cerebro. Traumatismo significa¬ 
tive de qualquer uma dessas estruturas levara a um aumento mensuravel dos niveis 
sericos de CK. 

DISTROFIA MUSCULAR: doenpa hereditaria caracterizada por fraqueza progressi¬ 
va e degenerapao dos musculos esqueleticos que controlam o movimento. 
HEREDITARIEDADE LIGADA AO X: doenpa hereditaria transmitida da mae para 
o filho, em decorrencia de uma anormalidade genetica do cromossomo X. 
PROTEINA DISTROFINA: proteina com formato em bastao, que e parte de uma 
proteina complexa que conecta o citoesqueleto de uma fibra muscular a matriz ex- 
tracelular circundante, por meio da membrana celular. Ate hoje, seu gene e um dos 
conhecidos ha muito tempo, sendo responsavel por 0,1% do genoma humano. 

ABORDAGEM CLINICA 

Caracteristicas clmicas e epidemiologic/ 

As MDs associadas a distrofina sao os tipos mais comuns de distrofias musculares he- 
reditarias e sao caracterizadas pela rapida progressao da degenera^ao muscular, que 
ocorre de forma precoce. A forma grave ocorre mais cedo e e denominada distrofia 
muscular de Duchenne; a forma mais leve, que pode ocorrer mais tarde, e denomi¬ 
nada distrofia muscular de Becker (BMD). Ambas sao causadas por muta^oes do 
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mesmo gene e seguem um padrao de hereditariedade ligado ao X, afetando princi- 
palmente individuos do sexo masculino - 1 em 3.500 meninos em todo o mundo. Os 
sintomas costumam aparecer aos seis anos, mas podem aparecer antes. Os pacientes 
apresentam fraqueza progressiva das pernas e da pelve, associada com perda da mas- 
sa muscular ou atrofia muscular. A fraqueza muscular ocorre nos bravos, no pesco<;o 
e em outras areas, mas geralmente essa fraqueza nao e tao grave ou nao tem um 
initio tao precoce quanto nos musculos das extremidades inferiores. Os musculos 
da panturrilha inicialmente aumentam de tamanho em decorrencia da reposi^ao do 
tecido muscular por gordura e tecido conectivo, uma condicao denominada pseudo- 
-hipertrofia. Com a fraqueza progressiva, ocorrem contraturas musculares no qua- 
dril, nos joelhos e nos tornozelos. Assim, os musculos deixam de ser usados, porque 
ocorre encurtamento das fibras musculares e uma fibrose (cicatriza^ao) ocorre no 
tecido conectivo. 

Por volta dos 10 anos, podem ser necessarias talas para caminhar, e aos 12 anos 
a maioria dos pacientes esta confinada a uma cadeira de rodas. Os ossos se desenvol- 
vem anormalmente, causando deformidades esqueleticas da coluna vertebral (esco- 
liose) e em outras areas. 

A fraqueza muscular e as deformidades esqueleticas dao origem a problemas 
respiratorios ou da respira^ao, levando a infec<;6es frequentes e, muitas vezes, necessi- 
tam de ventilacao assistida. O musculo cardiaco tambem e afetado com frequencia, 
levando a miocardiopatia e, em quase todos os casos, a insuficiencia cardiaca con- 
gestiva e arritmias. Pode ocorrer comprometimento intelectual, mas e evitavel e nao 
piora com a progressao da doen^a. A morte em geral ocorre aos 25 anos, mais comu- 
mente por doen<;as respiratorias (pulmonares). 

BMD e muito semelhante a DMD, sendo causada por uma muta^ao do gene 
distrofina no cromossomo X; no entanto, BMD apresenta uma taxa de progressao 
muito mais baixa, em geral associada com deficiencia parcial da proteina distrofi¬ 
na. Ocorre em cerca de 3 a 6 em 100.000 crian^as do sexo masculino. Os sintomas 
costumam come^ar em meninos com 12 anos, mas algumas vezes podem come^ar 
mais tarde. A media de idade na qual os pacientes deixam de andar e de 25 a 30 
anos. Mulheres raramente desenvolvem os sintomas. A fraqueza muscular e lenta- 
mente progressiva, causando dificuldade para correr, pular, saltar e, eventualmente, 
para andar. Os pacientes podem ser capazes de andar muito bem quando adultos, 
mas a marcha esta associada com instabilidade e quedas frequentes. Semelhantes aos 
pacientes com DMD, os pacientes com BMD apresentam fraqueza respiratoria, de¬ 
formidades esqueleticas, contraturas musculares e pseudo-hipertrofia das pantur- 
rilhas. A doen^a cardiaca tambem esta comumente associada, mas a insuficiencia 
cardiaca e rara. 

Etiologia e patogenese 

A muta^ao do gene que causa as distrofias de Duchenne e Becker (DBMD) e encon- 
trada no cromossomo X e resulta em perda de uma proteina muscular funcional, a 
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distrofina. Uma copia funcional do gene e necessaria para a fun^ao muscular normal. 
Em mulheres, uma copia funcional costuma ser suficiente para a compensacao, e a 
paciente com uma mutagao DBMD geralmente apresenta poucos ou nenhum sinto- 
ma. A maioria dos meninos com uma mutagao DBMD herdou a mutagao da mae. No 
entanto, em 30% dos pacientes com DBMD, ela e resultado de uma mutagao nova, 
Nestes casos, e improvavel que futuras criangas tambem apresentem DBMD. 

A distrofina e considerada um elemento estrutural chave na fibra muscular 
e na estabilizagao da membrana plasmatica do musculo, e possivelmente tem um 
papel de sinalizagao (Figura 47.1). A lesao mecanicamente induzida por contragoes 
musculares exerce um estresse elevado em membranas frageis que, eventualmente, 
pode levar a perda de processos regulatorios e a morte celular. Uma resposta alterada 
de regeneragao, inflamagao e comprometimento da resposta vascular e fibrose sao, 
provavelmente, eventos mais recentes, que fazem parte da distrofia muscular. 

Diagnostico 

O diagnostico de DMD e BMD depende da obtencao de uma historia medica e fami¬ 
liar completa, e documenta^ao da fraqueza muscular e do pseudo-hipertrofia ao exa- 
me fisico. Os exames diagnosticos incluem a determ inacao de uma enzima muscular 
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Figura 47.1 Distrofina e outras proteinas sarcolemais na membrana celular. 
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e a creatina quinase no sangue. Em decorrencia da liberac^ao de CK dos musculos 
lesionados, niveis sanguineos elevados de CK na DMD com frequencia sao cinco 
vezes superiores aqueles apresentados por individuos sadios. Por vezes, o nivel e 50 
a 100 vezes mais elevado. Alem disso, estudos eletrodiagnosticos da fun^ao nervosa 
e muscular (eletromiografia e estudos da condu^ao nervosa) confirmarao a fun^ao 
muscular anormal (miopatia) e o padrao de distribui^ao da disfun^ao muscular, na 
ausencia de uma doencja de nervo periferico. A biopsia muscular costuma ser diag- 
nostica da doen^a, confirmando a patologia muscular e a perda ou redu<;ao da pro- 
teina distrofina na Colorado imuno-histoquimica. 

O DNA de um indivlduo com DMD e BMD tambem pode ser examinado para 
verificar a prcscn^a do defeito genetico. Se estiver presente, o exame pode ser ofereci- 
do a outros familiares. O exame e usado para determinar as probabilidades do estado 
portador e tambem para o diagnostico pre-natal, mas nao deve ser a unica base para 
o diagnostico, uma vez que a analise padrao do DNA pode nao revelar o defeito ge¬ 
netico em um paciente. 

Tratamento e manejo 

A meta do tratamento e o controle dos sintomas para aumentar a qualidade de vida. 
As modalidades podem incluir fisioterapia, terapia respiratoria, fonoaudiologia, uso 
de dispositivos ortopedicos para apoio e cirurgia ortopedica corretiva. O tratamento 
medicamentoso inclui corticosteroides para retardar a degenera^ao muscular, anti- 
convulsivantes para o controle de crises epilepticas, imunossupressores para retardar 
algum dano das celulas musculares que estao morrendo, antibioticos para com- 
bater infcccoes respiratorias, alem de alguma atividade fisica. Os pacientes podem 
beneficiar-se de terapia ocupacional e tecnologia de apoio. Alguns pacientes podem 
necessitar ventilacao assistida para o tratamento da fraqueza dos musculos respirato- 
rios, alem de um marca-passo para anormalidades cardiacas. Portanto, os pacientes 
necessitam assistencia multiprofissional por neurologistas, servi<;os de reabilita^ao, 
pneumologistas e cardiologistas. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

47.1 Uma crian^a jovem e levada ao consultorio do neuropediatra por apresentar 
fraqueza progressiva. O neurologista considera um diagnostico entre as distrofias 
musculares de Becker e Duchenne. Qual das seguintes afirma^oes e mais precisa 
em rela^ao a estas duas conduces? 

A. BMD difere da DMD por seu inicio tardio e padrao de hereditariedade 
diferente. 

B. BMD e similar a DMD por ser uma muta^ao genetica compartilhada e pelo 
padrao de hereditariedade. 

C. Maes de pacientes com BMD e DMD frequentemente sao sintomaticas na 
face adulta tardia. 
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D. BMD e uma forma mais rapidamente progressiva de DMD. 

47.2 Uma mulher de 32 anos esta na 32® semana gestacional e e portadora conhecida 
de DMD. Ela pergunta o que isso significa para seu filho que ira nascer. Qual das 
seguintes afirmacoes e a mais precisa? 

A. 25% de suas filhas estarao afetadas pela doenga. 

B. 50% de suas filhas serao portadoras da mutagao. 

C. 75% de seus hlhos estarao afetados pela doenga. 

D. 100% dos hlhos serao portadores da mutacao ou herdarao a doenga. 

47.3 Qual dos seguintes exames diagnostics e mais util para fundamentar o diag¬ 
nostic de DMD/BMD? 

A. Creatina quinase no soro. 

B. Ecocardiograma. 

C. Testes de fungao pulmonar. 

D. RM cerebral e da coluna. 

RESPOSTAS 

47.1 B. BMD e muito similar a DMD e e decorrente de uma mutacao do gene dis- 
trohna no cromossomo X, com um padrao de hereditariedade especihco para 
homem; no entanto, a BMD progride de forma bem mais lenta. 

47.2 B. Como os individuos do sexo masculino tem somente um cromossomo X, um 
homem portador de uma copia com a mutacao do gene distrohna apresentara 
a doenca. Como as mulheres tem duas copias do cromossomo X, uma mulher 
pode apresentar uma copia com a mutacao DMBD e uma copia funcional. 
Assim, uma mae portadora tem uma chance de 50% de passar a mutagao para 
seus hlhos ou hlhas. Dessas criangas, 50% dos meninos apresentarao a doenca 
e 50% das meninas serao portadoras da mutacao. 

47.3 A. Na DMD, a CK frequentemente e cinco vezes mais elevada do que o maxi- 
mo para individuos nao afetados. Como se trata de um disturbio primario do 
musculo esqueletico, os demais exames mencionados tem um valor limitado. 


DICAS CLINICAS 


► As distrofias musculares de Duchenne e Becker sao ligadas ao X. Quando a mulher e por¬ 
tadora da mutagao de distrofina, metade de seus filhos apresentarao a doenga e metade de 
suas filhas serao portadoras. 

► Estudos comportamentais mostraram que meninos com DMD apresentam comprometimen- 
to cognitivo e Ql mais baixo (media 85), decorrente da distrofina mutante nos neuronios. 

► Os corticosteroides podem ser beneficos no tratamento da DMD e podem ser oferecidos 
como uma opgao de tratamento. 

► Nfveis elevados da creatina quinase sao muito tipicos para DMD. 
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Um menino de oito anos e levado a um neurologista, por recomendagao do aler- 
gologista. Seus pais queixam que seu filho esta constantemente pigarreando, 
tentando limpar a garganta, tossindo, e frequentemente apresenta movimen- 
tos repetitivos da mao e uma postura distonica do pescogo. Esses sintomas 
iniciaram ha cerca de um ano. A crianga apresenta um habito socialmente 
perturbador, tocando de modo constante sua regiao genital e, recentemente, 
apresenta dificuldade em prestar atengao na escola. A crianga nasceu de parto 
normal e apresentou um desenvolvimento normal, sem doengas recentes. A 
crianga sofria de terror noturno quando tinha quatro anos e, as vezes, ainda 
apresenta sonambulismo. A historia familiar informa que seu irmao mais velho 
e portador do transtorno de deficit de atengao (TDA). Ao exame, o paciente se 
apresenta como um menino quieto e cooperativo, sem desconforto aparente. 
Ele admite o comportamento relatado e o desejo de limpar a garganta, que ele 
nao e capaz de suprimir. Ao ser lembrado do comportamento, o paciente co- 
meqa a manifesta-lo, apesar de haver uma tentativa de controla-lo. 0 paciente 
apresenta movimentos involuntarios repetitivos e estereotipados da mao e do 
ombro, assim como uma torgao do pescogo. 0 paciente afirma que esta ciente 
desses movimentos, e que pode controla-los por um perfodo curto com tensao 
crescente, o que resulta em uma liberagao inevitavel, com um comportamento 
exagerado. A crianga manifesta uma profunda compreensao de seu comporta¬ 
mento e parece ser muito inteligente e motivada. 0 paciente esta envergonhado 
por seu habito de tocar os genitais, mas nao consegue resistir ao desejo e tentar 
encobri-lo, ajeitando suas roupas. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 48: ] 

Smdrome de Tourette 


Resumo: um menino de oito anos apresenta uma historia de 12 meses de tiques mo- 
tores e foneticos, acompanhados por um comportamento obsessivo-compulsivo, que 
afeta seu desempenho escolar. 

• Diagnostico mais provavel: smdrome de Tourette com transtorno obsessivo- 
-compulsivo (TOC) concorrente. 

• Proximo passo diagnostico: a smdrome de Tourette e um diagnostico puramente 
clinico e nao requer qualquer exame adicional. 

• Proximo passo terapeutico: educa<;ao dos pais, professores e da comunidade. Se 
necessario, pode ser iniciado um tratamento farmacologico. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender os criterios diagnosticos da smdrome de Tourette e suas 
comorbidades. 

2. Saber a etiologia de tiques que nao fazem parte de uma smdrome de Tourette. 

3. Entender o manejo dos tiques e seus sintomas comportamentais acompanhados. 

Consideragoes 

Este menino de oito anos apresenta tiques fonicos e motores. O paciente apresenta 
tendencias obsessivo-compulsivas e esta tendo problemas de desempenho na escola. O 
seu exame, fora isso, e normal. O paciente provavelmente tern smdrome de Tourette. Os 
tiques sao o marco clinico dessa smdrome. Os tiques sao movimentos breves e episodi- 
cos de sons induzidos por estimulos internos, que sao suprimiveis apenas temporaria- 
mente. Nota-se que os tiques associados com a smdrome de Tourette frequentemente 
sao sugestionaveis; quando sao comentados, os tiques levam a uma urgencia irrepri- 
mivel de manifestar-se, apesar das tentativas de controla-los. 

Avalia^oes completas, incluindo exame fisico, avalia<;ao para drogas ilicitas, 
exame do estado mental e exame neurologico sao importantes. 

O aspecto mais importante do tratamento e a educa^ao, pois a doenca pode ser 
extremamente estressante para a crian^a e seus pais. 
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[ ABORDAGEM A 

Suspeita de smdrome de Tourette 


DEFINigdES 

TIQUES: movimentos ou sons breves e episodicos, induzidos por estimulos internos, 
que podem ser suprimidos somente temporariamente. 

DISTURBIOS DO ESPECTRO DO AUTISMO: comprometimento das interacoes 
sociais, linguagem pouco desenvolvida e comprometimento cognitivo frequente. 

OBSESSOES E COMPULSOES: obsessoes sao pensamentos intensos e frequente- 
mente destrutivos, que obrigam os pacientes a realizar rituais ou compulsdes, por 
vezes constrangedoras, e que, em sua maioria, nao tem sentido e consomem muito 
tempo. 

ABORDAGEM CLINICA 

Embora a smdrome de Tourette seja a causa mais comum de tiques que comecam na 
infancia, existem muitos outros disturbios neurologicos e psiquiatricos que apresen- 
tam tiques como parte de seu quadro clinico. O diferencial esta baseado nos demais 
sintomas acompanhantes. Disturbios do espectro autista costumam manifestar-se 
por comprometimento das interacoes sociais, linguagem pouco desenvolvida e com¬ 
prometimento cognitivo frequente. Embora os sintomas de smdrome de Tourette e 
TOC possam levar a certo isolamento social autoimposto, as crian^as com smdrome 
de Tourette tem uma excelente percepcao de sua condi<;ao e podem interagir plena- 
mente com o ambiente no qual sao aceitas. Normalmente, nao ha deficits intelectuais 
ou cognitivos associados com a smdrome de Tourette. Os pacientes com doen<;as 
neurodegenerativas progressivas, como a neuroacantose e doenca de Huntington, 
podem muitas vezes apresentar tiques, mas eles se transformam rapidamente em 
movimentos hipercineticos, que os diferenciam da smdrome de Tourette. 

A smdrome de Tourette (TS) e um disturbio neuropsiquiatrico caracterizado 
por tiques motores e fonicos que em geral comecam na infancia e sao frequentemen- 
te acompanhados por controle pobre dos impulsos, TOC e transtorno de deficit de 
aten^ao e hiperatividade (TDAH) (fankovic, 1987; Feigin e Clarke, 1998). A causa da 
TS e desconhecida, mas em muitos casos observa-se um componente genetico. 

Os tiques sao o marco clinico da TS. Tiques sao movimentos breves e episodi¬ 
cos ou sons induzidos por estimulos internos, que sao suprimiveis somente tempora- 
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riamente. Com frequencia e dificil diferenciar os tiques de movimentos compulsivos, 
que tambem sao semivoluntarios, mas induzidos por sensa<;6es indesejadas ou com- 
pulsao. Por exemplo, em nosso paciente, o ato de tocar os genitais provavelmente nao 
e um tique, e sim uma compulsao, enquanto o pigarro para limpar a garganta, a tosse 
e o movimento da mao representam tiques fonicos e motores simples. 

Os tiques sao divididos em simples e complexos. Os tiques motores simples 
envolvem grupos musculares isolados, causando movimentos semelhantes a abalos, 
no caso de tiques clonicos, ou uma postura mantida por curto periodo de tempo, no 
caso dos tiques distonicos ou tonicos. Tiques clonicos simples incluem piscamento, 
movimentos da cabe^a ou dos membros e movimentos do nariz. Tiques distonicos 
simples incluem desvios oculogiros, bruxismo, blefarospasmo e posturas semelhan¬ 
tes ao torcicolo. A maioria dos tiques tonicos inclui tensionamento dos musculos 
abdominais e outros musculos. 

Tiques fonicos simples incluem tosse, fungamento, pigarro, grunhidos, entre 
outros. 

Tiques motores complexos incluem movimentos coordenados, que envolvem 
multiplos musculos e costumam lembrar movimentos normais. Eles variam de ba- 
lanfar a cabeca ou tocar e bater. Um tique complexo deve ser considerado uma com¬ 
pulsao quando e precedido por pensamento obsessivo, ansiedade ou medo. Tiques 
motores complexos sao muitas vezes camuflados porque o paciente os incorpora a 
movimentos planejados semelhantes e com proposito. Alguns pacientes tornam- 
-se especialistas nessas paracinesias, confundindo o quadro clinico. Tiques fonicos 
complexos incluem verbaliza^oes com signihcado linguistico. Apesar de rara, mas 
notoriamente associada a sindrome de Tourette, pode ser encontrada a coprolalia 
ou gritos de obscenidades e palavroes. Mais comum, no entanto, e a repeti^ao de 
palavras proferidas por outra pessoa ou suas proprias palavras ou senten^as (ecolalia 
ou palilalia). 

O tique motor complexo relacionado, quando o paciente exibe brevemente ges- 
tos obscenos, e denominado copropraxia. 

Diferentes da maioria dos outros disturbios do movimento, os tiques sao epi- 
sodicos, repetitivos e frequentemente estereotipados, sendo confundidos com ma- 
neirismos. Os tiques aumentam e diminuem, variando em frequencia e intensidade. 
A maioria dos pacientes relata capacidade de suprimir os tiques com esforco men¬ 
tal, a custa de uma tensao interna, com a liberacao explosiva em um ambiente mais 
apropriado. Apesar da cren^a comum, a capacidade de supressao nao e exclusiva dos 
tiques. Os tiques sao frequentemente exacerbados pelo estresse, pela fadiga ou pela 
exposiijao ao calor. A unica caracteristica dos tiques e a sugestibilidade. Nenhum ou- 
tro disturbio do movimento tem essa caracteristica. Tambem diferente dos outros 
movimentos hipercineticos, os tiques motores e fonicos podem persistir durante to- 
das as fases do sono (Jankovic, 1984). 

Alem dos tiques, os pacientes com sindrome de Tourette apresentam sinto- 
mas comportamentais multiplos, incluindo TDAH e TOC, que, como a sindrome de 
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Tourette, sao diagnosticados clinicamente, sem a necessidade de testes ou exames de 
imagem. TDAH e TOC frequentemente interferem no aprendizado e nas atividades 
sociais, mais do que os tiques. E essencial reconhecer e tratar esses sintomas para 
ajudar a crian^a afetada. 

E importante elucidar a historia familiar de TDAH e TOC, que agora sao bem 
aceitos como parte do espectro de sintomas neurocomportamentais da sindrome de 
Tourette. No caso, a historia familiar de TDA no irmao mais velho e de TOC no pai 
fornecem a certeza diagnostica de sindrome de Tourette nesse paciente. Obsessoes sao 
pensamentos intensivos e intrusivos, que obrigam os pacientes a realizar rituais sem 
sentido ou constrangedores, que consomem tempo, ou compulsdes. Ao contrario da 
TOC primaria, na sindrome de Tourette os sintomas raramente estao relacionados 
com higiene e limpeza compulsiva; os comportamentos envolvem mais novos arran- 
jos, toques for^ados, medo de prejudicar a familia ou a si mesmo e desejos obsessi- 
vos de fazer tudo “direito” (de uma forma rigorosamente predeterminada). Um dos 
sintomas mais aflitivos da sindrome de Tourette e o comportamento autoprejudicial, 
que varia de pequenas lesoes de pele, mordidas ou arranhoes, a lesoes com risco para 
vida. Essas urgencias irresistiveis nao sao tiques, e sim obsessoes seguidas por um 
comportamento prejudicial compulsivo. 

Tratamento 

O primeiro e mais importante componente no manejo da sindrome de Tourette e a 
educacao dos pacientes e de seus cuidadores, que devem educar professores, treina- 
dores e encarregados. A maioria dos pacientes com sindrome de Tourette nao neces- 
sita de medicamentos. E necessario ajuda-los a ganhar confian^a e a organizar um 
ambiente mais produtivo para a crianca na escola e em casa. 

No entanto, se a educacao e a modifica^ao comportamental nao forem sufi- 
cientes, os medicamentos podem ser considerados para melhorar o desempenho da 
crianca e facilitar as intera^oes sociais. A maioria dos pacientes tenta tratar os tiques. 
No entanto, a prioridade nao deve ser dada aos sintomas mais visiveis, e sim aos mais 
preocupantes, que muitas vezes estao relacionados ao TDAH da crianca ou TOC. 
Os tiques devem ser tratados quando interferem na escola ou no trabalho, quando 
causam embaraco, perturbam tanto terceiros que os pacientes passam a evitar inte- 
racjoes sociais, ou quando causam dor ao paciente. Tiques que possam causar lesao 
imediata ou potencial ao paciente devem ser tratados agressivamente. Os agentes 
farmacologicos mais eficazes para a supressao dos tiques sao os agentes bloqueadores 
dos receptores da dopamina. O haloperidol e a pimozida sao os unicos neurolepticos 
aprovados pela Food and Drug Administration (FDA) para o tratamento da sindro¬ 
me de Tourette. Neurolepticos tipicos, como o haloperidol e a flufenazina, apesar de 
serem ehcientes, sao pouco usados como tratamento de primeira linha em decor- 
rencia de seus efeitos colaterais. Os efeitos colaterais mais temidos do tratamento 
em longo prazo com neurolepticos sao a discinesia tardia e a hepatotoxicidade. Por 
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isso a maioria dos especialistas usa os neurolepticos atipicos, como a risperidona para 
farmacoterapia de primeira linha, porque eles tem uma menor incidencia de disci- 
nesia tardia, assim como apresentam menos seda<;ao. Alem dos bloqueadores do re¬ 
ceptor da dopamina, o depletor da dopamina, tetrabenazina, e eficaz no tratamento 
dos tiques. Infelizmente, embora disponivel nos Estados Unidos, o medicamento e 
muito caro e aprovado apenas para o tratamento da coreia relacionada a doencja de 
Huntington. Outros agentes como os agonistas dos receptores alfa-2-adrenergicos 
melhoram os tiques e os sintomas de TDAH. A segunda linha de tratamento para 
tiques inclui o clonazepam, a naltrexona e ate mesmo inje^oes com toxina botulinica 
para o tique espedfko, bem definido. Inje^oes de toxina botulinica tambem sao be- 
neficas para o tratamento de tiques fonicos, incluindo a coprolalia (Jankovic, 1994). 
Infelizmente, o beneficio de uma inje<;ao dura, em media, tres a quatro meses e, en- 
tao, o paciente precisa receber nova injecao. A toxina botulinica nao e um tratamento 
aprovados para os tiques, o que limita sua utiliza^ao. 

O numero crescente de relatos de casos e estudos indica que a estimula^ao ce¬ 
rebral profunda (DBS) pode ser um tratamento eficaz para pacientes com tiques 
graves, incapacitantes ou socialmente inaceitaveis. No entanto, ate o momento nao 
existem estudos randomizados confirmando esses resultados, e a DBS atualmente 
nao esta aprovada para o tratamento de TS. A DBS recebeu uma aprova^ao HED 
para o tratamento de TOC resistente a farmacos em fevereiro de 2009. 

Muitas vezes os tiques nao representam uma grande preocupa^ao para o pa¬ 
ciente, e sim os sintomas comportamentais que nao respondent a uma abordagem 
conservadora de modifica<;ao comportamental e ajustes na sala de aula, que reque- 
rem tratamento farmacologico. Os agentes mais eficazes para o tratamento de TDAH 
sao estimulantes, como o metilfenidato, a dextroanfetamina, a permolina e muitos 
outros. O problema e que, de acordo com alguns relatos, os estimulantes do sistema 
nervoso central (SNC) podem exacerbar ou precipitar tiques em ate 25% dos pacien¬ 
tes (Robertson, 1992). Se for o caso, os agonistas alfa 2 e os antidepressivos triciclicos 
podem ser usados no lugar dos estimulantes. No entanto, o transtorno obsessivo- 
-compulsivo responde bem a combi na^ao de psicoterapia cognitivo-comportamen- 
tal e inibidores seletivos da recapta^ao da serotonina (ISRS), incluindo a fluoxetina e 
a sertralina (Hensiek e Trimble, 2002). 

Nesse caso, a crian^a e os pais foram informados sobre o diagnostico, mas op- 
taram por nao iniciar a farmacoterapia. Os professores do paciente tambem foram 
informados e modificaram o ambiente em sala de aula. O paciente melhorou seu ren- 
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dimento escolar e, em um ano, os tiques tornaram-se menos pronunciados e menos 
preocupantes para o paciente e sua familia. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

48.1 Qual das seguintes anormalidades comportamentais esta associada a sindrome 
de Tourette? 

A. Trantorno de deficit de aten^ao. 

B. Esquizofrenia. 

C. Tricotilotomia. 

D. Autismo. 

48.2 Qual das seguintes afirma^ocs e correta em rela^ao a sindrome de Tourette? 

A. Os tiques motores e vocais remitem durante o sono. 

B. Os tiques na sindrome de Tourette podem ser sugestionados quando se fala 
deles ou quando sao demonstrados. 

C. Na sindrome de Tourette, tiques e compulsoes tern o mesmo significado. 

D. O risco para sindrome de Tourette esta associado com vaci naiades nos lactentes. 

48.3 Um garoto com 12 anos foi recentemente diagnosticado como portador da sin¬ 
drome de Tourette. Os medicamentos visam ajudar no controle dos sintomas. 
Qual dos seguintes medicamentos tern a maior probabilidade de ser prescrito? 

A. Haloperidol. 

B. Agentes bloqueadores da dopamina. 

C. Agentes anticolinergicos. 

D. Antidepressivos triciclicos. 

RESPOSTAS 

48.1 A. Alem dos tiques, pacientes com sindrome de Tourette apresentam multiplos 
sintomas comportamentais, incluindo TDAH e TOC. 

48.2 B. Os tiques sao uma caracteristica da sindrome de Tourette e podem ser desen- 
cadeados quando se fala deles. 

48.3 B. Agentes bloqueadores da dopamina sao comumente prescritos como trata- 
mento de primeira linha para a sindrome de Tourette. Embora o haloperidol 
seja usado para essa condi^ao, ele e pouco empregado, em decorrencia de seus 
efeitos colaterais. 
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DICAS CUNICAS 


► A sindrome de Tourette e a causa mais comum de tiques infantis. 

► Muitos tiques podem ser sugestionados e suprimidos, pelo menos temporariamente. 

► Um controle de impulsos pobre, TDAH e TOC frequentemente sao mais incapacitantes que 
os tiques. 

► Trate os tiques somente se interferirem com a escola, trabalho ou atividades sociais. 

► Pacientes com a sindrome de Tourette quase sempre tern uma excelente compreensao de 
sua doenqa, mesmo quando bem jovens. 
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CASO 49 


Um garoto destro, com sete anos, e levado ao hospital porque apresentou uma 
crise incomum durante a noite. 0 paciente entrou no quarto de seus pais extre- 
mamente assustado, produzindo sons borbulhantes, mas nao conseguia talar e 
o lado direito de sua face apresentava espasmos. Apos cerca de 30 segundos, 
ele caiu ao chao e apresentou um evento tonico-clonico generalizado, com du- 
ragao de dois minutos. Logo depois, o paciente estava sonolento e confuso e, 
no momento, esta de volta ao seu estado normal. Seus sinais vitais estao dentro 
da faixa normal para a idade, e o exame ffsico, incluindo um exame neurologi- 
co detalhado, e normal. 0 paciente nunca apresentou eventos similares e nao 
ha um historico de crises febris, infecgoes do sistema nervoso central (SNC), 
traumatismo craniano significativo, cefaleias, problemas comportamentais ou 
de desenvolvimento, ou mudangas de personalidade. 0 paciente nasceu apos 
38 semanas gestacionais de uma gestagao normal e recebeu alta para casa 
no segundo dia. 0 paciente nao esta febril e nao apresentou qualquer doenga 
recente. 0 pai da crianga afirma que teve episodios similares quando crianga. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 49: 1 

Epilepsia rolandica benigna 


Resumo: um garoto de sete anos, previamente sadio e normal sob ponto de vista de 
desenvolvimento neurologico, e levado a emergencia apos uma crise noturna envol- 
vendo incapacidade de falar e clonus hemifacial, seguidos por uma aparente crise 
tonico-clonica secundariamente generalizada. Embora confuso no estado pos-ictal, 
no momento o paciente encontra-se de volta ao estado normal. Seu exame nao apre- 
senta nada digno de nota, assim como a historia de parto, a historia medica e a his¬ 
toria de desenvolvimento. A historia familiar e significativa para episodios similares 
apresentados por seu pai, quando crianpa. 

• Diagnostico mais provavel: epilepsia rolandica benigna. 

• Proximo passo diagnostico: obter um eletrencefalograma (EEG) como paciente 
ambulatorial. 

• Proximo passo terapeutico: tranquiliza<;ao, assim como monitoraqao para eventos 
subsequentes. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Entender a diferenca entre crises parciais, generalizadas e secundariamente 
generalizadas. 

2. Saber as caracteristicas clinicas da epilepsia rolandica benigna (ERB), assim como 
de outras epilepsias focais benignas da infancia. 

3. Estar ciente do prognostico em longo prazo da ERB e consideracoes na decisao 
de tratamento. 

4. Saber quando uma crise focal na infancia requer uma elaboracao diagnostica 
posterior e como proceder com a avalia<;ao. 

Consideragdes 

Este menino de sete anos sofreu uma crise epileptica noturna com generalizacjao 
secundaria, nao associada com qualquer desencadeante obvio. O diagnostico mais 
provavel e de ERB. Ela e a epilepsia focal mais comum da infancia, nao tem etiologia 
conhecida e e uma epilepsia relacionada a localiza^ao. Trata-se de uma epilepsia he¬ 
reditaria, embora o modo de hereditariedade permaneca obscuro. ERB costuma ter 
seu inicio entre os tres e 13 anos. Em geral, as crises cessam antes que o paciente che- 
gue aos 20 anos, e cerca de dois ter^os dos pacientes apresentaram apenas uma crise 
ou muito poucas. A apresentacao tipica da crise com ERB inicia com manifestapdes 
sensorimotoras de um dos lados da face e da boca. Parestesias orais unilateral, assim 
como atividade clonica e/ou tonico-clonica sao comuns. A incapacidade de falar, que 
pode ser observada se a crise envolve o hemisferio dominante, bem como o hemisfe- 
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rio nao dominante e sialorreia tambem sao relatados com frequencia. A maior parte 
da atividade epileptica ocorre a noite, logo apos o adormecer, ou ao despertar. O EEG 
e util para o diagnostico de ERB. (Ver EEG na Figura 49.1). 






B 






Figura 49.1 (A) Transigao de ausencia de crises com descargas de ponta-onda de 3 Hz 
(B) a epilepsia rolandica benigna na mesma crianga, aos oito anos. Note as inumeras 
pontas sobre as regioes central esquerda e centroparietal direita em B, tipicas de epilep¬ 
sia rolandica benigna. 
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Embora nesse caso o paciente tenha voltado ao seu estado basal normal, a idade 
do paciente, o quadro clinico e a historia familiar de episodios similares em seu pai 
sao altamente sugestivos de ERB (ver tambem Caso 44). 


ABORDAGEM As ) 

Crises rolandicas benignas 


Quanto a uma classifica«;ao inicial, as crises sao generalizadas se envolverem am- 
bos os hemisferios cerebrais no inicio. Crises parciais, tambem conhecidas como 
focais ou relacionadas a localiza<;ao, come^am em uma parte de um dos hemisfe¬ 
rios. Crises parciais podem, ainda, ser classificadas como aquelas que nao com- 
prometem a consciencia - crises parciais simples - e aquelas que comprometem a 
consciencia - crises parciais complexas. E comum que as crises parciais se dissemi- 
nem e envolvam uma regiao cortical maior, a medida que a crise progride. Quando 
essa atividade anormal se dissemina para o hemisferico contralateral, fala-se em 
uma generalizacao secundaria. Isso parece acontecer no caso em analise, porque 
inicialmente a crianca apresentou manifesta<; 6 es focais (parou de falar e apresen- 
tou clonus hemifacial a direita), seguidas de atividade motora generalizada (crise 
tonico-clonica generalizada). 

Por defini<;ao, a crise parcial e a manifesta^ao de uma anomalia fisiologica fo¬ 
cal no cortex. Frequentemente isso esta associado a uma anormalidade anatomica 
observada em uma ressonancia magnetica (RM). Exemplos de causas comuns desse 
tipo de lesao sao traumatismos, acidentes vasculares encefalicos, infec<;ao, tumor ou 
malforma^ao congenita do desenvolvimento cortical. Quando um substrato anato- 
mico e encontrado em associate com a regiao de inicio da crise (foco epileptico), 
o disturbio e classifkado como sintomatico. Como alternativa, um foco epileptico 
pode existir sem qualquer achado evidente nos exames de neuroimagem. Nesse caso, 
o disturbio sera considerado criptogenico (indicando que a causa permanece obscura). 
A terceira categoria das epilepsias e a idiopatica, que se refere a condi^oes nas quais 
existe uma etiologia genetica conhecida ou suspeita. A epilepsia focal mais comum 
na infancia, ERB, e um exemplo de epilepsia idiopatica relacionada a localiza^ao, 
embora seu modo de hereditariedade permanccja obscuro. 

As manifesta 9 oes comportamentais ou a semiologia das crises focais refletem 
a fun<;ao normal da regiao cerebral a partir da qual as crises sao originadas. Por 
exemplo, um foco no lobo occipital pode produzir man ifesta 9105 visuais, enquan- 
to um foco no cortex motor primario pode gerar atividade tonica e/ou atividade 
clonica contralateral. Nesse paciente, a incapacidade de falar e o clonus hemifacial 
a direita sugerem um foco epileptico proximo da regiao facial da faixa motora es- 
querda, bem como de regioes proximas, responsaveis pela expressao da linguagem. 
Isso e consistente com uma localiza^ao perirrolandica , envolvendo a regiao lateral 
do hemisferio cerebral esquerdo, proximo ao sulco central (antes designado como 
fissura rolandica). As informa<; 6 es sobre a apresenta^ao da crise estao combinadas 
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com os achados da RM e uma eletrencefalografia, na tentativa de localizar a anor- 
malidade focal. 

ERB, tambem conhecida como epilepsia benigna com pontas centrotemporais, 
e uma smdrome epileptica idade-dependente, com um initio entre tres e 13 anos. 
Basicamente todos os pacientes deixarao de apresentar suas crises por volta dos 20 
anos, o que e uma razao para rotular a crise de benigna. Outra razao para isso e o fato 
de que cerca de dois ter^os dos pacientes apresentaram somente uma ou muito pou- 
cas crises, o que e importante ao considerar a instituicao ou nao de um tratamento 
anticonvulsivante. A crise tipica da ERB come^a com manifesta^oes sensorimotoras 
em um lado da face e boca. Parestesias orais unilaterais, assim como atividade facial 
clonica e/ou tonica, sao comuns. A incapacidade de falar, que pode ser observada in- 
dependentemente de a crise envolver o hemisferio dominante ou nao dominante, e a 
sialorreia tambem sao relatadas com frequencia. Alguma varia^ao na sintomatologia 
da crise epileptica pode ser observada entre as crises para qualquer paciente, sendo 
que alguns apresentam dois tipos distintos de crises. Cerca de 75% das crises sao 
noturnas, ocorrendo logo apos adormecer ou ao acordar. Os demais pacientes apre¬ 
sentam crises noturnas e diurnas ou, mais raramente, apresentam eventos epilepticos 
somente durante as horas de vigilia. 

Um EEG e util principalmente para fazer o diagnostico de ERB, pois varias 
caracterlsticas podem ser observadas no periodo interictal. Se durante a execucao 
do EEG for registrado um periodo de sono, cerca de 30% dos pacientes com ERB 
apresentarao ondas agudas que se originam da regiao centrotemporal. Embora es- 
tejam alem do escopo desta revisao, existem outras caracterlsticas, como um dipolo 
frontal e um pre-potencial, que ajudam na identifica^ao dessas ondas agudas como 
consistentes com ERB. Quando a historia e o EEG sao consistentes com ERB, e 
desnecessario aprofundar o trabalho diagnostico com mais exames. Se a historia 
for consistente, mas o EEG nao revela nada digno de nota, a realiza^ao de um novo 
EEG pode fazer sentido para tentar capturar uma atividade anormal diagnostica. 
Certamente, na presen^a de caracterlsticas focais no exame neurologico, aspectos 
preocupantes na historia (como regressao no desenvolvimento), ou anormalidades 
EEG inconsistentes com ERB, exames de neuroimagem com RM devem ser consi- 
deradas. De forma curiosa, nem todos os pacientes com anormalidades EEG con¬ 
sistentes com ERB realmente apresentam crises. De fato, apenas 10% dos pacientes 
com ondas agudas centrotemporais do tipo ERB realmente apresentaram uma ou 
mais crises cllnicas. 

Uma vez feito o diagnostico, a aten<;ao deve estar voltada para o tratamento. 
A maioria dos pacientes apresenta somente uma crise ou poucas crises e todos os 
pacientes, eventualmente, deixam de apresentar ERB. Alem disso, embora esta seja 
uma questao debatida, nao ha nenhuma evidencia de que as crises tlpicas e infre- 
quentes de ERB sejam prejudiciais ao sistema nervoso em desenvolvimento. Dados 
esses fatores, como os efeitos colaterais dos anticonvulsivantes, muitos neurologistas 
recomendam nao iniciar o tratamento antes que um paciente tenha apresentado tres 
ou mais crises. Essa decisao deve ser adaptada para cada crian^a e seus pais. Se o 
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tratamento for iniciado, a maioria dos anticonvulsivantes demonstrou ter alguma 
eficacia no tratamento da ERB, em geral com doses relativamente baixas. O diagnos¬ 
tic de ERB deve ser reconsiderado em pacientes que nao respondem ao tratamento, 
cujas crises persistem na idade adulta ou naqueles pacientes que apresentam crises 
muito frequentes ou, de outro modo, atipicas. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

49.1 Um estudante do terceiro ano de Medicina observa uma crise em um paciente 
na enfermaria de Neurologia e determina que se tratava de uma crise “parcial 
simples”. O estudante estaria correto se: 

A. A crise envolvesse somente os movimentos de um membro. 

B. A crise fosse facilmente descrita por seus observadores. 

C. A crise fosse focal e a consciencia normal estivesse preservada. 

D. A crise fosse focal e a consciencia estivesse alterada, mas nao completamente 
perdida. 

E. A crise fosse focal e muito breve. 

49.2 Qual das seguintes afirma«;oes e normalmente observada em pacientes com ERB? 

A. Ocorre principalmente durante o dia. 

B. Sao generalizadas desde o inicio. 

C. Envolvem principalmente os membros inferiores. 

D. Recorrem com frequencia. 

E. Muitas vezes come^am na face ou boca. 

49.3 Um menino de cinco anos, com epilepsia, apresenta crises parciais que se ori- 
ginam no lobo frontal esquerdo. Uma RM de encefalo revela uma grande area 
de gliose no lobo frontal dorsolateral esquerdo, consistente com um acidente 
vascular encefalico antigo. A epilepsia desse paciente deve ser classifkada como: 

A. Idiopatica generalizada. 

B. Criptogenica relacionada a local izacao. 

C. Idiopatica relacionada a local izacao. 

D. Sintomatica relacionada a localiza^ao. 

E. Sintomatica aguda. 

49.4 Uma menina de nove anos e levada ao hospital com uma historia completamente 
consistente com o diagnostico de ERB. E obtido um EEG, que revela ondas agudas 
centrotemporais, caracteristicas do disturbio. A paciente apresentou uma crise 
testemunhada ha duas semanas, e apresentou um evento nao testemunhado ha 
um ano, que pode ter sido uma crise. Os pais da crian^a nao estao muito inte- 
ressados em come^ar uma medicacao anticonvulsivante diaria. Qual dos itens 
a seguir seria a melhor evolu<;ao de tratamento para essa paciente? 

A. Encorajar os pais a iniciar um tratamento diario com acido valproico em 
baixa dose. 

B. Prescrever diazepam como profilaxia em caso de doenca febril. 
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C. Tranquilizar a famllia e incentivar uma “espera vigilante” para verificar se 
ocorrem mais crises. 

D. Solicitar uma RM antes de fazer quaisquer recomendacoes de tratamento. 

E. Recomendar um tratamento com duas doses oxcarbazepina ao dia. 

RESPOSTAS 

49.1 C. A crise parcial simples e uma crise focal que nao altera o nivel de consciencia 
do paciente. 

49.2 E. As crises da ERB geralmente sao noturnas, infrequentes, iniciam com envol- 
vimento orofacial e podem apresentar generaliza^ao secundaria. 

49.3 D. O paciente apresenta uma anormalidade anatomica (uma area de cicatrizarjao 
glial) visivel na RM, na area de inicio da crise e, portanto, apresenta uma epilepsia 
sintomatica, relacionada a localiza^ao (parcial). Nao existem crises sintomaticas 
agudas como a descrita porque nao existe um fator desencadeante presente. Em 
vez disso, existe uma sequela cronica de um evento remoto. 

49.4 C. No contexto de uma ERB tipica, com crises infrequentes, a “espera vigilante” 
e a abordagem mais prudente. Nesse paciente e nesse momento, uma RM e 
desnecessaria. 


DICAS CLINICAS 


► Embora a ERB seja a epilepsia focal mais comum na infancia, a epilepsia focal mais co¬ 
mum em adultos e a do lobo temporal. 

► Foi descrito um pequeno subgrupo de pacientes com epilepsia roiandica maligna, na qual 
as crises sao similares aquelas da ERB, mas sao frequentes, dificeis de tratar e nao desa- 
parecem por volta dos 16 anos. E provavel que esses pacientes apresentem uma sindrome 
diferente e nao uma forma grave de ERB. 

► Cerca de 50% dos pacientes com ERB nao sao tratados com anticonvulsivantes porque 
suas crises nao sao frequentes. 
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CASO 50 


Um bebe do sexo masculino, com 13 meses, e levado para ao hospital por 
sua mae gravida, apos ter apresentado uma crise. 0 bebe apresenta crises 
recorrentes desde os seis meses, alem de ter apresentado espasmos generali- 
zados quando lactente. A mae expressa sua preocupaqao com o fato de que o 
bebe nao consegue sentar sozinho e que ele sempre foi um bebe fraco. 0 bebe 
nao tern se alimentado bem e ultimamente apresentou uma tosse produtiva 
com febres baixas. Quanto ao seu desenvolvimento, o paciente ainda nao tala 
nenhuma palavra, em comparagao com sua irma mais velha, que conseguia 
talar tres palavras, como “mama” e “dada”, quando tinha a mesma idade. Sua 
historia de parto e significativa para uma restriqao do crescimento intrauterino 
e reduqao dos movimentos fetais. Apos o nascimento, o bebe foi submetido a 
uma cirurgia para criptorquidismo. Ao exame, sua circunferencia craniana e 
pequena para a idade. 0 exame geral revela uma regiao frontal alta, com rugas 
verticals, afundamento bilateral, olhos bem separados com epicanto, orelhas 
achatadas, nariz pequeno com narinas voltadas para cima, prega nasal proe- 
minente, uma regiao facial media achatada com um philtrum e labio superior 
redondo e um queixo pequeno. 0 paciente e taquicardico, e os rufdos toracicos 
estao diminuidos no lobo superior direito. 0 exame das costas mostra uma 
fosseta sacral. Neurologicamente, o bebe apresenta hipotonia generalizada e e 
incapaz de manter-se sentado. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 50: ] 

Lissencefalia 


Resumo: um bebe do sexo masculino, com 13 meses, e trazido por sua mae por apre- 
sentar crises recorrentes, com uma historia de espasmos infantis. O paciente apre- 
senta deficiencia mental grave e retardo no desenvolvimento motor, assim como 
dificuldades na alimentagao. Sua historia pregressa chama a atencao pelo retardo do 
crescimento intrauterino e criptorquidia. Ao exame, o bebe apresenta microcefalia, 
dismorfismo craniofacial, incluindo hipertelorismo com pregas epicanticas, nariz 
curto com narinas voltadas para cima, micrognatia, taquicardia e fosseta sacral, alem 
de hipotonia generalizada. 

• Diagnostico mais provavel: sindrome de Miller-Dieker ou lissencefalia tipo 1. 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral. 

• Proximo passo terapeutico: manejo sintomatico das crises e da dificuldade ali- 
mentar/deglutigao e aconselhamento genetico. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer as caracteristicas clinicas e a epidemiologia da sindrome de 
Miller-Dieker. 

2. Compreender o diagnostico diferencial de lissencefalia. 

3. Saber o manejo dos pacientes com lissencefalia e suas familias. 

Consideragdes 

Este bebe de 13 meses e um caso tipico de sindrome de Miller-Dieke. Deficiencia 
mental grave, crises recorrentes e espasmos infantis sao tipicos. A epilepsia refrataria 
apresenta-se durante os primeiros seis meses em 75% das criangas afetadas, com es¬ 
pasmos infantis que comegam logo apos o nascimento em 80%. De modo geral, mais 
do que 90% desses pacientes desenvolvem crises. A deficiencia mental e o retardo do 
desenvolvimento sao graves, e a maior parte das criangas afetadas nao e capaz de pro- 
gredir alem dos tres a seis meses. Caracteristicas dismorficas craniofaciais distintas, 
como as descritas para o nosso paciente, hipotonia generalizada que progride ate o 
opistotono e a espasticidade, com a idade, contraturas, clinodactilia, criptorquidis- 
mo, onfaloceles (um defeito na parede abdominal), anormalidades cardiacas e renais 
sao fenotipicas. Problemas de alimentagao e deglutigao resultam com frequencia em 
baixo ganho de peso e pneumonia aspirativa. A historia pregressa costuma revelar 
uma gestagao complicada por polidramnio, restrigao do crescimento intrauterino e 
diminuigao dos movimentos fetais. 
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[ ABORDAGEM A 

Lissencefalia 


DEFINigdES 

LISSENCEFALIA: malforma<;ao genetica do cortex cerebral, levando a um cerebro 
liso, na qual uma migra^ao neuronal anormal durante a fase precoce do desenvol- 
vimento neural resulta em superficies cerebrals lisas, com circunvolucoes ausentes 
(agiria) ou reduzidas (paquigira). 

SINDROME DE MILLER-DIEKER: fenotipo de lissencefalia grave, secundario a uma 
dele^ao no cromossomo 17pl3.3, com agiria e caracterlsticas dismorficas proprias. 
SEQUENCIAISOLADA DE LISSENCEFALIA: fenotipo menos grave em compara- 
^ao com a sindrome de Miller-Dieker, com paquigiria e caracteristicas dismorficas le- 
ves ou ausentes, em decorrencia de mutacoes autossomicas dominantes no gene LIS 
1 no cromossomo 17pl3.3 ou mutacoes ligadas ao X no gene double cortin (DCX) 
no cromossomo Xq22.3. A paquigiria causada pelas mutacoes LIS 1 e de predomlnio 
posterior nos exames de neuroimagem, enquanto a paquigiria de predominio ante¬ 
rior e mais tlpica de mutacoes DCX. 

ESPASMOSINFANTIS: episodios dramaticos e repetitivos de flexao rapida do pesco- 
90 , extensao do bra<;o, flexao do quadril e joelho, alem de flexao abdominal, ffequente- 
mente despertando o paciente do sono. A mae pode descreve-los como crises de “susto” 
nao provocadas, ou crises de colicas, resultantes de dor abdominal, embora nao exista 
o choro tlpico de colicas. O quadro cllnico em geral ocorre entre os tres e oito meses. 
HIPERTELORISMO: aumento anormal da distancia entre os olhos. 

EPICANTO: dobra da pele da palpebra superior (do nariz ate a por^ao medial da 
sobrancelha) cobrindo o canto interior (canto medial) do olho. 

CLINODACTILIA: condi^ao congenita na qual o dedo minimo esta curvado em di- 
re^ao ao dedo anelar. 

OPISTOTONO: hiperextensao grave da por^ao posterior do corpo, causada pelo 
espasmo dos musculos da coluna vertebral. 

ABORDAGEM CLINICA 

Epidemiologia e diagnostico diferencial 

Lissencefalia e um conjunto de disturbios cerebrais raros, no qual a superficie cere¬ 
bral (ao todo ou em parte) apresenta um aspecto liso. A palavra lissencefalia e deri- 


* N. de R.T. O opistotono envolve a musculatura extensora globalmente - em uma fase inicial a contra^ao 
da musculatura paravertebral e proeminente. 
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vada da palavra grega lissos, que significa liso, e da palavra encephalos, que quer dizer 
cerebro. O cerebro humano normalmente apresenta uma superficie com circunvolu- 
coes. Na lissencefalia, essas convolucoes estao completa ou parcialmente ausentes, ou 
existem areas com um aspecto liso. As convolucoes tambem sao chamadas de giros e 
sua ausencia e conhecida como agiria (sem giros). Em alguns casos, as convolucoes 
estao presentes, mas estao espessadas e em numero reduzido; nesse caso, usa-se o 
termo paquigiria (giros grossos). O diagnostico em geral e feito com auxllio de uma 
tomografia computadorizada (TC) ou RM cerebral. 

Na lissencefalia, o desenvolvimento cerebral precoce e normal ate os tres ou 
quatro meses do desenvolvimento, quando o cerebro para de progredir normalmen¬ 
te. Tipos diferentes de lissencefalia tem causas diferentes. 

A sindrome de Miller-Dieker, segundo relatos, ocorre em 11,7 por milhao de 
nascidos vivos. Essa forma grave parece ser a causa de um terco dos pacientes com 
lissencefalia identificada. E causada por uma dele^ao cromossomica, resultando em 
monossomia do cromossomo 17pl3.3 com o gene LIS 1. O principal diagnostico 
diferencial e a sequencia de lissencefalia isolada, que apresenta um fenotipo mais leve 
e e causada por uma pequena muta<;ao no gene LIS 1 com um padrao de hereditarie- 
dade autossomica dominante, ou do gene DCX, com uma transmissao ligada ao X. 

Tanto a sindrome de Miller-Dieker quanto a sequencia de lissencefalia isolada sao 
consideradas lissencefalias classicas ou lissencefalias tipo 1.0 diagnostico diferencial tam¬ 
bem inclui outras sindromes de defeito migratorio que apresentam crises epilepticas, re- 
tardo mental e lissencefalia, incluindo a lissencefalia com hipoplasia cerebelar (AR, gene 
RELN em 7q22) e a lissencefalia com genitalia anormal (ligada ao X, ARX em Xp22.13). 
Sindromes relacionadas, que apresentam quadro clinico semelhante, mas achados de 
neuroimagem diferentes, incluem a heterotopia subcortical em banda (LIS 1 ou DCX), 
polimicrogiria, heterotopia nodular periventricular bilateral e esquizencefalia. 

Diagnostico 

Um diagnostico preciso e importante por dois motivos. Primeiro, se a condicao e 
genetica e foi herdada, o diagnostico permitira que os pais compreendam o risco 
para futuras gestacoes, assim como informara se outras crian^as da mesma familia 
tambem sao portadoras do gene defeituoso. Segundo, o diagnostico e util para que 
os pais de crian^as com lissencefalia possam encontrar outros pais com criancas na 
mesma condicao, e assim aprender com base na experiencia deles. 

Uma condicao de lissencefalia ou paquigiria nao e um diagnostico completo, 
e a causa nao pode ser determinada sem uma avaliaijao mais detalhada feita por um 
neurologista, pediatra ou geneticista. Exames de neuroimagem sao muito importan- 
tes na avalia<;ao e no diagnostico. A RM e quase sempre superior para o detalhamen- 
to de malforma<;6es cerebrais, em especial para condi<;oes como polimicrogiria, na 
qual as imagens de TC nao fornecem a resolu^ao necessaria. Da mesma forma, essas 
condicoes sao tao raras que muitos neurorradiologistas podem nunca ter visto esses 
achados ou podem nao ter ajustado o aparelho de RM corretamente para detalhar as 
pequenas malformacoes que podem ocorrer. Nesses casos, e importante que o enca- 
minhamento seja feito para especialistas competentes. 
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O manejo do paciente com lissencefalia e de apoio, centrado nas tres prin¬ 
cipals complicates: epilepsia, dificuldade alimentar e espasticidade. A melhora do 
tratamento sintomatico aumentou a expectativa de vida desses pacientes de alguns 
anos para ate o initio da adolescencia. O uso de esteroides (prednisona) e hormonio 
adrenocorticotrofico (ACTH) e um tratamento aceito para os espasmos infantis, mas 
pode ou nao ser bem-sucedido. As crises retornarao apos o tratamento com esteroi¬ 
des e, frequentemente, sao intrataveis. E frequente a necessidade de varios anticon- 
vulsivantes com cuidados especiais quanto ao estado epileptico com risco para a vida. 
A dificuldade alimentar e a dificuldade de degluti^ao predispoem a ma nutri^ao e a 
pneumonia aspirativa; uma sonda de alimentacao e uma gastrostomia em longo pra- 
zo podem ajudar a reduzir essas comorbidades. A hipotonia nos pacientes de pouca 
idade progride para uma espasticidade e contraturas que, se nao tratadas, podem 
resultar em dor grave e desconforto, assim como em imobilidade e complicates, 
como quedas, atelectasias e ulceras de decubito. 

Fisioterapias de alongamento frequentes, talas e relaxantes musculares podem 
retardar o desenvolvimento de espasticidade e contraturas, enquanto cadeiras de ro- 
das e colchoes especiais podem reduzir os problemas originados pela imobilidade. 
Os pacientes com lissencefalia tambem podem apresentar anormalidades congenitas 
cardiacas e renais, que devem ser monitoradas e tratadas atentamente. 

Assim como no caso da familia desse paciente, o aconselhamento genetico de- 
sempenha um papel importante por causa da preocupa^ao com uma sindrome he¬ 
reditaria. O risco de recorrencia da sindrome de Miller-Dieker e muito baixo, pois 
a maioria dos casos e causada por uma delete cromossomica recente. No entanto, 
o risco de recorrencia pode ser de ate 33%, caso seja determinada uma translocate 
familiar reciproca. A elucidate diagnostica pode comecar com uma analise de hi- 
bridizato in situ (FISH) para a deleto 17pl3.3, e uma consulta com um geneticista. 
O teste pre-natal e possfvel pela analise cromossomica fetal por cariotipagem, FISH, 
biopsia de vilo corionico ou amniocentese. O exame de imagem para malformates 
dos giros cerebrais e mais sensivel apos a 28- semana gestational. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

50.1 Um bebe de 14 meses foi diagnosticado como portador da sindrome de Miller- 

Dieker. Qual dos itens a seguir e o mais provavelmente encontrado no exame 

fisico? 

A. Macrocefalia. 

B. Retardo motor. 

C. Genitalia ambigua. 

D. Estudos anormais do cromossomo X. 

50.2 Qual dos seguintes itens e a sequela mais comum da sindrome de Miller-Dieker? 

A. Epilepsia. 

B. Insuficiencia respiratoria. 

C. Hipotonia. 
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D. Rabdomiolise. 

50.3 Um lactente de dois meses levanta suas pernas e contrai o abdome apos ser 
alimentado com kite. Nao parece haver nenhuma atividade epileptica anormal. 
O desenvolvimento parece ser normal. Qual e o diagnostico mais provavel? 

A. Espasmos infantis 

B. Colica intestinal 

C. Lissencefalia, inicio precoce 

D. Sindrome de Noonan 

RESPOSTAS 

50.1 B. Retardo motor, crises e microcefalia sao as caracteristicas da sindrome de 
Miller-Dieker. 

50.2 A. O manejo de um paciente com lissencefalia de Miller-Dieker e de apoio, 
centrado nas tres complicagoes principais: epilepsia, dificuldade alimentar e 
espasticidade. 

50.3 B. O lactente e normal, exceto pelo levantamento de suas pernas e pela contragao 
abdominal apos a alimentagao, que provavelmente e uma colica intestinal. 


DICAS CLINICAS 


► A lissencefalia deve ser considerada no diagnostico diferencial de uma crianga que apresen- 
ta deficiencia mental, retardo motor, espasmos infantis e caracteristicas craniofaciais dis- 
morficas, incluindo microcefalia, nariz curto com narinas voltadas para cima e micrognatia. 

► A RM cerebral e uma consulta com um neuropediatra sao passos importantes no diagnos¬ 
tico de lissencefalia. 

► 0 tratamento de pacientes com lissencefalia deve focalizar o tratamento sintomatico das 
complicagoes, incluindo epilepsia, dificuldade alimentar e espasticidade. 

► 0 aconselhamento genetico e uma parte importante no cuidado dos pacientes com lissen¬ 
cefalia e suas familias. 
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Um menino de 28 meses e levado ao consultorio medico porque “ele nao esta 
falando como outras crianqas da sua idade”. A crianqa e fruto de uma gravi- 
dez nao complicada e parto no tempo ideal. Embora ele nao seja uma crianqa 
particularmente afavel e carinhosa, os pais do paciente nao notaram nada de 
anormal em seu primeiro ano de vida. Aos 16 meses, a crianqa ainda nao ha- 
via articulado qualquer palavra, embora as vezes balbuciasse, e nao mostrava 
nenhuma afeiqao por seus pais ou irmaos. 0 paciente se irrita com rapidez, em 
especial quando ha mudanqas em sua rotina habitual, e se acalma balanqando- 
-se para frente e para tras, ou girando lentamente em um cfrculo. Durante a 
consulta, a crianqa nao falou nenhuma palavra, e seu temperamento e irritadiqo 
e de isolamento. Seus pais afirmam que ele nunca faz contato visual e, se for- 
qado por outros, fica irado. Ao exame, e uma crianqa ativa e sadia, que parece 
estar vagando pelo consultorio, ignorando o medico e seus pais, dando atenqao 
somente aos livros, puxando ritmicamente da prateleira, sem atividade lucida. 
Quando sua mae tenta impedi-lo, o menino comeqa a gritar, olha para o teto, 
bate com seus braqos e, em seguida, vai para um canto e comeqa a se balanqar 
para frente e para tras. 0 paciente tern uma marcha normal para uma crianqa 
de sua idade, mas parece ser um pouco descoordenado quando tenta alcanqar 
ou agarrar objetos. Nao ha caracterfsticas dismorficas e o exame de sua pele e 
normal. A historia do desenvolvimento na familia e normal. Os dois irmaos mais 
velhos dessa crianqa sao sadios e apresentam um desenvolvimento neurologico 
normal. A crianqa sempre foi fisicamente saudavel, nunca foi internada e nunca 
passou por uma cirurgia. Suas vacinas estao em dia. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 51: ] 

Autismo 


Resumo: um menino de 28 meses apresenta um retardo no desenvolvimento da lin- 
guagem, intera^oes sociais anormais e comportamentos incomuns. O paciente e 
fisicamente sadio e nao ha nada digno de nota em sua historia pre-natal, medica, 
cirurgica e familiar. Seu exame e significative somente por demonstrar os deficits e 
comportamentos relatados por seus pais. 

• Diagnostico mais provavel: autismo. 

• Proximo passo diagnostico: avaliacao auditiva. 

• Proximo passo terapeutico: intervcncao educacional e modifica^ao comportamental. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Compreender a diferen<;a entre atraso no desenvolvimento e regressao no 
desenvolvimento. 

2. Conhecer os quatro dominios do desenvolvimento e como avalia-los clinicamente. 

3. Lembrar a importancia da avaliacao auditiva ao avaliar um atraso na linguagem 
em uma crianipa. 

4. Conhecer as caracteristicas principals do autismo. 

Consideragdes clmicas 

Este menino de 28 meses e levado para o consultorio em decorrencia de preocu- 
pa<;oes sobre seu desenvolvimento e comportamento. Clinicamente, o passo mais 
importante e distinguir cuidadosamente entre retardo no desenvolvimento e re¬ 
gressao do desenvolvimento. Um retardo significa que a crian^a esta progredindo, 
embora a uma taxa mais lenta do que a taxa considerada normal. A regressao do 
desenvolvimento, por outro lado, denota que a crian^a esta perdendo habilidades 
anteriormente obtidas, levantando a possibilidade de um processo neurodegenera- 
tivo progressive. As vezes, a distinejao entre retardo e regressao pode ser dificil. Por 
exemplo, uma crian<;a pode demonstrar inconsistentemente uma nova habilidade no 
desenvolvimento, dando a impressao de que ela foi perdida. Uma regressao real do 
desenvolvimento e como uma bandeira vermelha, um alerta que deve levar a uma 
busca imediata por um disturbio progressive do sistema nervoso. Nesse paciente, 
no entanto, nao existe nenhum indicio de regressao no desenvolvimento, e sim um 
quadro de atraso no desenvolvimento. 
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A avalia^ao de problemas com o desenvolvimento e facilitada pela verifica<;ao 
de quatro aspectos distintos do desenvolvimento: habilidades motoras grosseiras, 
habilidades motoras finas, intera<;6es pessoais-sociais e capacidades linguisticas. Por 
exemplo, um deficit isolado de linguagem pode ser causado pelo comprometimen- 
to auditivo isolado, enquanto um atraso global do desenvolvimento (envolvendo os 
quatro aspectos) e mais provavelmente causado por um disturbio intrauterino, pe¬ 
rinatal ou genetico. Um atraso nas habilidades grosseiras, que se inicia antes de um 
ano, sugere fortemente o diagnostico de paralisia cerebral. 

A avalia^ao de quais sao as areas do desenvolvimento impactadas e facilitada 
pela utiliza^ao do Denver Developmental Screening Test (DDST), sendo confirmada 
com outras medidas psicometricas mais sofisticadas, disponiveis para o uso no con- 
sultorio ou encaminhando o paciente a um neuropsicologo pediatrico. 

Aplicando esta abordagem ao paciente, nota-se que embora a crian^a esteja ad- 
quirindo as habilidades motores grosseiras de maneira adequada, ela esta um pouco 
atrasada em rela^ao as habilidades finas, na area da linguagem e na area pessoal-social. 
Com rela<;ao a linguagem, as crian<;as normalmente comccam a balbuciar por volta 
dos seis meses e articulam uma palavra por volta de um ano. Aos dois anos, aproxima- 
damente, sao capazes de combinar duas palavras para formar sentcncas rudimentares, 
assim como sao capazes de seguir comandos verbais simples. Esse paciente, no entanto, 
apresenta um retardo significativo, uma vez que ele somente e capaz de balbuciar e 
parece nao obedecer a comandos. Embora a maioria dos recem-nascidos seja exami- 
nada para problemas auditivos no ber^ario (por meio de um teste neurofisiologico 
denominado Respostas Auditivas Evocadas do Tronco Cerebral), os medicos devem 
ter certeza de que a audi^ao e normal quando sao confrontados com um retardo da 
linguagem. Esse paciente, no entanto, tern mais atrasos do que um atraso isolado da 
linguagem. Segundo o relato dos pais e com base nas observances, o paciente tambem 
apresenta problemas significativos de intera<;ao social. O paciente nao e carinhoso com 
os pais e e incapaz de manter contato pelo olhar. As vezes ele parece tratar as pessoas 
da mesma maneira que trata os objetos a seu redor. Embora o jogo solitario seja um 
estagio normal do desenvolvimento, essa crianca nunca progrediu a ponto de incluir 
qualquer tipo de jogo social, o que certamente e anormal para sua idade. Alem disso, o 
paciente apresenta varios comportamentos estranhos e idiossincraticos. Por exemplo, 
a crianca e fascinada pela remo<;ao de livros das prateleiras, mas o faz de forma meca- 
nica e nao como uma brincadeira. Alem disso, usa comportamentos repetitivos, como 
balancar-se, girar lentamente ou bater suas maos com rapidez para se acalmar quando 
fica irritado, em vez de procurar conforto com seus cuidadores. Esses comportamentos 
estereotipados e repetitivos de autoestimulanao sao conhecidos como estereotipias e 
podem muitas vezes ser observados em manias com autismo ou portadoras de com¬ 
portamentos do espectro autista. Se analisarmos o quadro como um todo, a conditio 
clinica dessa crianca parece cumprir todos os criterios para o autismo. 
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ABORDAGEM AO | 

Autismo 


DEFINigdES 

TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA (TEA) OU TRANSTORNO PERVASI- 
VO DO DESENVOLVIMENTO (TPD): caracterizados por graus variaveis de com- 
prometimento das habilidades de comunica^ao, interacao social e com padroes de 
comportamentos restritos, repetitivos e estereotipados. 

SINDROME DE ASPERGER: um dos cinco TPDs, caracterizado por deficiencias nas 
habilidades sociais e de com unicacao, inteligencia normal ou acima do normal e de- 
senvolvimento padrao da linguagem. 

RETARDO NO DESENVOLVIMENTO: retardo no desenvolvimento ocorre quando 
as crian^as nao atingem os marcos do desenvolvimento esperados em um certo perio- 
do de tempo, para todas as cinco areas de desenvolvimento, ou para somente uma area 
(cognitiva, de linguagem e fala, social e emocional, motora fina e motora grosseira). 

ABORDAGEM CLINICA 

O autismo e uma das concludes mais graves do espectro de transtornos comporta- 
mentais que envolvem deficits de comunica^ao, interacao social e comportamento. O 
diagnostico e feito clinicamente, de acordo com os criterios apresentados no Manual 
Diagnostic e Estatistico de Transtornos Mentais, quarta edi^ao, texto revisado (DSM- 
-IV-TR). 

Em primeiro lugar, no que diz respeito aos deficits sociais, o paciente deve apre- 
sentar pelo menos dois problemas a seguir. 

1. Comprometimento acentuado no uso de multiplos comportamentos nao verbais, 
como olhar nos olhos de outrem, expressao facial, postura corporal ou gestual, 
necessarios para a interac^ao social regular. 

2. Incapacidade de desenvolver relacionamentos com outros. 

3. Incapacidade de compartilhar espontaneamente os prazeres, interesses ou rea- 
liza^oes com outras pessoas. 

4. Falta de reciprocidade social ou emocional. 

Em segundo lugar, em termos de habilidades de comunica^ao, o paciente deve 
apresentar pelo menos um dos seguintes itens: 

1. Retardo ou falta total do desenvolvimento da linguagem falada. 

2. Em individuos com fala adequada, comprometimento acentuado na habilidade 
de iniciar ou manter uma conversa<;ao. 

3. Uso estereotipado e repetitivo da linguagem ou da linguagem idiossincratica. 

4. Falta de jogos de faz de conta espontaneos ou jogos de imitac^ao social. 
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Finalmente, em relacao aos criterios comportamentais, o paciente deve de- 
monstrar pelo menos um dos seguintes sintomas: 

1. Prcocupa^ao abrangente com um ou mais padroes de interesses estereotipados 

ou restritos, anormal em sua intensidade ou foco. 

2. Aparentemente uma adesao inflexivel a rotinas ou rituais especificos, nao 

funcionais. 

3. Maneirismos motores estereotipados e repetitivos. 

4. i’reocupa^ao persistente com partes de um objeto, em vez do todo. 

Alem disso, seis dos sintomas apresentados (em qualquer categoria) devem es- 
tar evidentes na crianca antes dos tres anos. Se os achados sugestivos de autismo sao 
obtidos pela historia ou por exame de rastreamento do desenvolvimento, o paciente 
deve ser encaminhado para avalia^ao mais detalhada com um medico especializado 
com o diagnostico formal de autismo. 

Alem do autismo, existem outras condiqoes nessa sequence patologica conhe- 
cida por TEA. Ela afeta 3,4 crian«;as em cada 1.000 crian^as com idades entre tres a 10 
anos, embora as taxas variem dependendo dos relatorios. O transtorno do deficit de 
atencao (TDA) muitas vezes pode ser detectado por volta dos tres anos e, em alguns 
casos, ja aos 18 meses. 

Crian^as com linguagem normal, mas com interesses restritos e comportamen- 
tos anormais, alem de intera^ao social pouco desenvolvida, podem apresentar a sin- 
drome de Asperger. 

As vezes essas crian^as sao muito dificeis de distinguir das autistas altamente 
funcionantes (aquelas com um QI na faixa media). Pacientes que desenvolvem sin¬ 
tomas autistas com mais de tres anos sao menos comprometidos que os pacientes 
autistas tipicos, ou aqueles que apresentam caracteristicas atipicas e que podem ser 
diagnosticados como TPD nao especificado de outra forma (TPD-NES). TEAs sao 
mais comuns em meninos que em meninas (4:1) e tern uma taxa global de preva¬ 
lence de cerca de 60 por 10.000 individuos. O tipo de TEA encontrado com mais 
frequence e o TPD-NES, seguido pelo disturbio autista, enquanto a sindrome de 
Asperger e o subtipo menos comum. 

Embora a causa de TEA seja desconhecida, evidences crescentes apontam 
para um processo fisiopatologico subjacente e progressivo, muito tempo antes que 
os retardos de desenvolvimento fiquem evidentes e, provavelmente, o processo esteja 
presente desde o nascimento. Embora varias regioes cerebrais sejam suscetiveis ao 
envolvimento em um transtorno tao complexo, parece que o lobo frontal e a amig- 
dala estao significativamente envolvidos. Isso faz sentido, dado o envolvimento do 
lobo frontal na regula^ao das emo^oes e do comportamento, assim como o papel 
da amigdala na mediacao da resposta ao estresse. Recentemente, houve uma onda 
de pesquisa investigativa sobre uma possivel ligacao entre as vacinacoes de rotina da 
infancia, contendo o conservante timerosal, e o autismo. Embora grandes estudos 
epidemiologicos nao tenham conseguido apoiar essa ligacao, ela continua sendo uma 
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importante preocupacao para muitos pais e talvez precisem ser abordadas direta- 
mente com eles. 

Manejo 

Talvez o aspecto mais importante do manejo de pacientes com autismo seja um 
ambiente educacional estruturado de forma adequada. Se o autismo e um transtorno 
do desenvolvimento, e fundamental comepar as intcrvenpoes o mais breve possivel 
para maximizar o desenvolvimento do potencial da crianpa. Alem disso, as inter¬ 
vened cs comportamentais podem ser muito uteis para o paciente, bem como para 
a familia e os cuidadores. As intervenpoes farmacologicas sao, as vezes, empregadas, 
embora atualmente nao existam muitos estudos clinicos para apoia-las. Estudos me- 
nores tern sugerido que o uso de inibidores da recaptapao seletiva da serotonina e 
medicamentos antipsicoticos atipicos podem fornecer algum beneficio. E preciso 
citar que ate hoje nenhuma medicapao recebeu uma indicapao da Food and Drug 
Administration (FDA) para uso no tratamento dos sintomas do autismo. Portanto, 
nao e uma supressa que muitos tratamentos alternativos e complementares tenham 
sido recomendados para esses pacientes, tratamento de quelapao de mercurio, com 
secretina por via intravenosa e uma serie de suplementos. Os pais devem ser pergun- 
tados sobre o uso de tais tratamentos e devem ser aconselhados sobre seus perigos 
potenciais. 

Prognostico 

A doenca nao costuma ser progressiva, embora ocasionalmente, com o crescimen- 
to de uma criancpa, possam ser evidenciados deficits adicionais. Embora individuos 
menos afetados possam desenvolver melhoras em seus relacionamentos sociais, o 
prognostico para as criancas afetadas e significativamente pobre. O grau de compro- 
metimento da linguagem e inteligencia em geral prediz o resultado funcional final; 
uma criamja que nao aprendeu a falar ate os cinco anos geralmente nao obtera a 
capacidade de comunica^ao. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

51.1 Dos pacientes a seguir, encaminhados por problemas de desenvolvimento, qual 
e o clinicamente mais preocupante? 

A. Uma crian^a com tres anos que nunca aprendeu a falar. 

B. Uma crian^a de cinco anos com retardos moderados em todas as quatro 
areas de desenvolvimento. 

C. Uma crianca de dois anos com paralisia cerebral e epilepsia. 

D. Uma crianca de quatro anos que sempre foi desajeitada. 
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51.2 O Denver Developmental Screening Test e descrito como: 

A. Uma avalia^ao abrangente de todas as esferas do desenvolvimento. 

B. Uma ferramenta desnecessaria com tecnicas modernas de neuroimagem 
como a RM. 

C. Um metodo rapido para detectar problemas potenciais de desenvolvimento 
no consultorio. 

D. Uma ferramenta bem padronizada para o diagnostico do autismo. 

E. Um teste de habilidades de linguagem expressiva e receptiva. 

51.3 Qual dos seguintes itens e mais importante no diagnostico de um disturbio com 
caracteristicas autistas? 

A. Historia familiar de autismo. 

B. Atrofia do lobo temporal na RM. 

C. Sintomas de desenvolvimento antes dos cinco anos. 

D. Funcao de linguagem normal. 

E. Reciprocidade social anormal. 

51.4 Das seguintes interven^oes, o que e mais importante para uma crian^a com 
diagnostico recente de autismo? 

A. Prescrever uma dose moderada de farmaco antipsicotico atipico, como a 
risperidona. 

B. Assegurar que a crian^a nao passara por imuniza^Qes futuras. 

C. Encaixar a crianqa em um programa educacional altamente estruturado. 

D. Envolver a crianca em atividades sociais, como esportes de equipe. 

E. Tratamento diario com multivitaminico. 

RESPOSTAS 

51.1 D. Qualquer sinal de regressao no desenvolvimento (como a perda de habilidades 
da linguagem de expressao) e muito preocupante. 

51.2 C. O Denver Developmental Screeening Test e util para verificar problemas po¬ 
tenciais de desenvolvimento, que podem ser posteriormente avaliados usando 
tecnicas mais aprofundadas. 

51.3 E. Reciprocidade social anormal, junto com anormalidades de comunica^ao 
e comportamento, e uma caracteristica-chave dos disturbios autisticos. No 
momento, o autismo e um diagnostico clinico classico, sem achados uteis em 
exames auxiliares como RM ou EEG. 

51.4 C. Criancas com autismo se beneficiam de um ambiente educacional bem es¬ 
truturado, desenvolvido para ensinar habilidades de maneira concreta. Embora 
a medicacao possa ser util em alguns pacientes, nao existem estudos em grande 
escala para apoiar seu uso. 
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DICAS CUNICAS 


► Embora a regressao do desenvolvimento seja uma bandeira vermelha ou urn sinal de 
alerta, nao e raro observar alguma regressao da linguagem quando os sintomas de autismo 
tornam-se evidentes aos dois anos. 

► Frequentemente criangas com autismo desenvolvem um vocabulario de poucas palavras 
em uma idade aparentemente apropriada, perdendo o uso dessas palavras por volta dos 
dois anos. Esta regressao autistica e observada em cerca de 25% dos pacientes 

► Mais de 25% das criangas com autismo desenvolvem epilepsia, representando um aumen- 
to notavel em relagao a taxa da populagao geral, que e de 1%. Pacientes com Qls mais 
baixos tern um maior risco para o desenvolvimento de epilepsia. 

► Embora os problemas de linguagem e comunicagao nao se apresentem antes dos dois anos 
em pacientes com autismo classicos, os pais frequentemente relatam que essas criangas 
parecem diferentes desde o inicio do primeiro ano. 

► Embora a paralisia cerebral e a deficiencia mental possam coexistir, trata-se de diagnosti- 
cos diferentes. 
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CASO 52 


Uma mulher destra, de 43 anos, vem ao consultorio com perda auditiva, parali- 
sia facial e cefaleia. Sua historia comegou ha urn mes, com uma redugao subita 
da audigao na orelha direita. Na semana anterior a consulta, ela comegou a 
perceber uma fraqueza da face direita, que agora evoluiu para uma paralisia 
completa. Nos ultimos tres meses a paciente apresentou cefaleia occipital direi¬ 
ta intermitente e notou desajeitamento e falta de equilfbrio quando ela se vira 
rapidamente. Ela nega qualquer alteraqao de voz ou dificuldade de deglutiqao. 
Sua historia medica pregressa e normal. A paciente nao esta tomando qualquer 
medicaqao, exceto pflulas anticoncepcionais. Seu exame ffsico nos mostra uma 
mulher de 43 anos, com uma paralisia facial direita evidente. Seu pulso e de 62 
bpm, pressao arterial de 118/62 mmHg e temperatura de 36,7°C. Seu cranio 
e sua face nao apresentam lesoes. Sua voz e normal, mas sua fala e levemente 
distorcida em decorrencia da paralisia facial. Seus movimentos extraoculares 
sao normais. 0 exame de fundo de olho nao mostra qualquer papiledema. Suas 
orelhas apresentam membranas timpanicas normais. 0 teste de Weber com 
diapasao lateraliza para a orelha esquerda. A condugao aerea e melhor do que 
a condugao ossea em ambas as orelhas. Nao ha linfadenopatia cervical ou 
outras massas cervicais. Nao ha sinais cerebelares. 0 restante do exame ffsico, 
incluindo o exame neurologico, e normal. Uma audiometria mostra perda audi¬ 
tiva neurossensorial leve na orelha direita; a orelha esquerda apresenta audigao 
normal. Uma audiometria de franco cerebral (ABR) e anormal para a orelha 
direita e normal na orelha esquerda. 

► Qual e a etiologia neuroanatomica e qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 52: ] 

Meningioma do nervo acustico 


Resumo: uma mulher de 43 anos tem uma historia de cefaleia, perda auditiva e pa- 
ralisia facial. 

• Etiologia neuroanatomica e diagnostico: tumor do angulo cerebelopontino; os 
tumores mais comuns sao o neuroma e o meningioma acustico. 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) com gadolineo. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Estudar os tumores mais comuns que ocorrem no angulo cerebelopontino. 

2. Entender as caracteristicas de imagem mais comuns desses tumores. 

3. Saber as opfoes de tratamento disponiveis para esses tumores. 

Consideragoes 

Esta mulher de 43 anos tem sintomas de perda auditiva, paralisia facial e cefaleia. 
A paciente tambem apresenta sintomas de desequilibrio. A causa mais comum de 
paralisia do nervo facial e a paralisia de Bell; no entanto, essa paciente tambem apre¬ 
senta perda auditiva, disturbios de equilibrio e cefaleia, que apontam mais para um 
disturbio central do que periferico. Pacientes que apresentam a combina^ao de per¬ 
da auditiva e paralisia facial necessitam de avalia^ao por exames de imagem. Os 
sintomas dessa paciente sugerem fortemente uma anormalidade no angulo cerebe¬ 
lopontino. Tecnicas de imagem modernas revolucionaram a avalia^ao desta regiao. 
Uma RM com contraste pode diferenciar facilmente os diversos processos patologi- 
cos que ocorrem na area (Quadro 52.1). 

ABORDAGEM AOS ) 

Tumores do angulo cerebelopontino 

DEFINigdES 

NEUROMA ACUSTICO: tumor benigno que se origina das celulas de Schwann no 
nervo vestibular, tambem denominado schwannoma vestibular. E o tumor mais co¬ 
mum encontrado no angulo cerebelopontino. 

AUDIOMETRIA DO TRONCO CEREBRAL (ABRs): teste auditivo eletricamente 
evocado. Nesse teste, os eletrodos sao posicionados sobre cada lobulo auricular e 
sobre a regiao frontal. Um estimulo sonoro (seja um clique ou uma frequencia espe- 
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Quadro 52.1 • CARACTERISTICAS DA RESSONANCIA MAGNETICA DE 
PATOLOGIAS COMUNS NO ANGULO CEREBELOPONTINO 

Tipo de tumor 

Aspecto 
em Tl a 

Aspecto 
em T2 a 

Contraste 
com gadolineo 

Caracteristicas 

especiais 

Schwannoma 

Isointenso 

Intermediario 

+ + + + 

Pode ser cistico, dentro 
ou fora do CAI 

Meningioma 

Isointenso 
ou levemente 
hipointenso 

Hiperintenso 
a hipointenso 

+ + + 

Cauda dural, excentrico 
em relagao ao CAI, 
pode haver calcificagao 

Epidermoide 

Hipointenso 

Isointenso 

Nenhum 

Aspecto de faixas internas 

Tumor do glomo 
(paraganglioma) 

Hipointenso 

Isointenso 

+ + + 

Aspecto “sal e pimenta” 

Cisto aracnoide 

Hipointenso 

Hiperintenso 

Nenhum 

Conteudo homogeneo 

Lipoma 

Hiperintenso 

Hipointenso 

Nenhum 

A intensidade 
desaparece com a 
supressao da gordura 

Cistos de 
colesterol 

Hiperintenso 

Hiperintenso 

Nenhum 

Local izados dentro do 
apice petroso 


CAI, conduto auditivo interno. 
a Intensidade relativa ao cerebro. 
+ Contraste minimo. 

+ + + Contraste moderado. 

+ + + + Contraste maximo. 


cifica) e liberado para o ouvido testado a uma determinada sonoridade; um compu- 
tador acoplado captura a atividade eletrica cerebral que resulta deste estimulo e Ultra 
os ruldos de fundo. 

PARALISIA DE BELL: fraqueza facial idiopatica. 

ANGULO CEREBELOPONTINO: espago anatomico entre o cerebelo, ponto e osso 
temporal. Esse espaco contem os nervos cranianos V a XI. 

PERDA AUDITIVA DE CONDUgAO: forma de perda auditiva que resulta de um 
defeito no mecanismo de coleta sonora da orelha. Estas estruturas incluem o condu¬ 
to auditivo, a membrana timpanica, a orelha media e os osslculos. 

TUMOR EPIDERMOIDE: tumor benigno composto por elementos epiteliais esca- 
mosos; acredita-se que se origina de restos congenitos. 

TUMOR DO GLOMO: nome comum do paraganglioma. Esse tumor ricamente 
vascularizado origina-se de celulas neuroepiteliais. Ele e denominado pela estrutura 
da qual se origina: glomo timpanico (orelha media), glomo jugular (veia jugular), 
glomo vagal (nervo vago) e tumor do corpo carotideo (arteria carotida). Uma regra 
de 10% esta associada a esse tumor: cerca de 10% desses tumores produzem uma 
substancia semelhante a catecolamina, aproximadamente 10% sao bilaterais, cerca 
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de 10% sao familiares, e cerca de 10% sao malignos (i.e., tem um potencial de me- 
tastiza^ao). 

MENINGIOMA: tumores extra-axiais benignos comuns dos envoltorios cerebrais. A 
celula de origem provavelmente se origina de vilos aracnoides. Sao descritos varios 
subtipos histologicos: sincicial, transitional, fibroblastico e maligno. 

PERDA AUDITIVA NEUROSSENSORIAL: forma de perda auditiva que resulta de 
uma anormalidade na coclea ou no nervo auditivo. 

ABORDAGEM CLINICA 

Meningiomas 

Os meningiomas geralmente sao tumores benignos, de origem mesodermica e fixa- 
dos a dura-mater. Costumam estar localizados ao longo do seio sagital, sobre as con- 
vexidades cerebrais e no angulo cerebelopontino. Macroscopicamente, sao tumores 
cinzentos, bem demarcados e firmes. Microscopicamente, as celulas sao uniformes, 
com nucleos redondos ou alongados e com uma tendencia caracteristica de formar 
espirais. Meningiomas tendem a afetar mais mulheres do que homens na meia-idade. 
A apresenta^ao clinica tipica e a instala<;ao lenta de um deficit neurologico ou uma 
crise focal; um achado inesperado em um exame de imagem tambem e uma apresen- 
tacao comum. Em geral, a RM revela uma massa com base na dura-mater, que apre- 
senta um realce homogeneo ao contraste. O tratamento cirurgico e ideal e a ressec^ao 
completa e curativa. Para lesoes nao passiveis de cirurgia, a radioterapia local ou 
estereotaxica pode melhorar os sintomas. Pequenas lesoes assintomaticas podem ser 
observadas em pacientes mais idosos. Raramente, os meningiomas podem ser mais 
agressivos e apresentar um potencial maligno; esses tumores tendem a apresentar 
um grau alto de mitose e atipia celular e nuclear. Nestes casos, o tratamento cirurgico 
deve ser seguido de radioterapia. 


ABORDAGEM A ) 

Paralisia facial 

A paralisia facial e um disturbio relativamente comum. Em sua apresenta^ao mais 
comum, a paralisia facial ocorre como uma mononeuropatia craniana esporadica 
subita. Ela nao esta associada com perda auditiva; ao contrario, pode estar associada 
com hiperacusia. Essa forma de paralisia facial, tambem denominada paralisia de 
Bell, nao esta associada com doeiKja da orelha media, tumor de parotida, doenca 
de Lyme ou qualquer outra causa conhecida de paralisia facial. Essencialmente, a 
paralisia de Bell e um diagnostico de exclusao. Em geral, uma historia indicativa e 
um exame fisico detalhado eliminarao a maior parte do diagnostico diferencial. Da 
mesma forma, varias causas de perda auditiva podem ser eliminadas por meio de 
um exame fisico cuidadoso. Processos patologicos, como otite media, colesteatoma 
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e otosclerose, podem ser eliminados por meio de uma historia cuidadosa e exame 
fisico com testes feitos com auxilio de um diapasao. No entanto, para saber o tipo e o 
grau da perda auditiva, e necessaria uma audiometria. 

Embora necessite da coopera^ao do paciente, a audiometria fornecera ao me¬ 
dico uma medida muito precisa do nivel auditivo do paciente. As vezes, os pacientes 
apresentam perda auditiva mista, ou uma combina^ao de perda condutiva e neuros- 
sensorial em um ouvido isolado. Alem disto, a audiometria pode fornecer uma pista 
sobre a presenca de perda auditiva retrococlear ou perda auditiva causada por doen- 
^as proximais em rela^ao a coclea. Os testes que podem indicar uma patologia retro¬ 
coclear incluem a discriminacao da fala, os reflexos acusticos e a reducao do reflexo. 

Diagndstico 

A perda auditiva neurossensorial tambem pode ser avaliada pela resposta auditiva 
(audiometria) de tronco cerebral (ABR). Este teste mede a atividade eletrica dentro 
da via auditiva e, assim, o teste ajuda a avaliar as causas retrococleares da perda au¬ 
ditiva. 

A ABR tem cinco ondas numeradas de I a V que estao correlacionadas as prin¬ 
cipal conexoes neurais na vida auditiva. Essas ondas apresentam determinadas 
morfologias e ocorrem em latencias previsiveis. Ondas ausentes ou retardadas sao 
indicativas de patologia naquele ponto da via auditiva. As latencias entre as ondas 
(como I a III, III a V ou I a V) podem ser comparadas com o lado oposto ou com 
normas padronizadas. Anormalidades na ABR devem ser melhor avaliadas por meio 
de exames de imagem. 

A RM fornece uma excelente definicao das estruturas dentro da fossa posterior. 
O meio de contraste gadolineo permite uma diferencia^ao adicional de varias pato- 
logias. Alem disso, tecnologia mais recente, como a supressao de gordura e a imagem 
ponderada em difusao, pode ajudar a identificar a patologia (Figura 52.1). Os aspectos 
da RM dos tumores mais comuns na fossa posterior estao indicados no Quadro 52.1. 

Embora a RM com gadolineo forne^a uma resolu^ao excelente para o cerebro, 
nervo e tecidos moles, a TC e necessaria para fornecer imagens osseas. Com fre- 
quencia, ambas as modalidades de imagens sao combinadas para a compreensao da 
completa extensao do processo patologico dentro da base do cranio. 

Tratamento 

Uma vez diagnosticado um tumor do angulo cerebelopontino, deve ser feito um pia¬ 
no de tratamento. Muitos fatores devem ser considerados durante a abordagem destes 
tumores. A idade do paciente, seu estado geral de saude, tamanho e local iza^ao do tu¬ 
mor, grau da perda auditiva e outros sinais neurologicos devem ser levados em conta. 
As diversas op^oes de tratamento disponiveis devem ser discutidas com o paciente; a 
decisao final da evolu^ao do tratamento deve ser decidida entre o paciente e o medico. 

Pelo menos tres op^oes devem ser consideradas no manejo de tumores na fossa 
posterior: observa^ao e imagens seriadas, radiocirurgia estereotaxica ou cirurgia 
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Figura 52.1 Ressonancia magnetica em T1 pos-administragao de gadoKneo, com su- 
pressao de gordura. Meningioma do angulo cerebelopontino. CAI, conduto auditivo in- 
terno (Reproduzida, com perrmissao, de Lalwani A. Current Diagnosis and Treatment in 
Otolaryngology: Head & Neck Surgery, 2nd ed. New York, NY: McGraw-Hill Publishers, 
2008:154.) 

convencional. Algumas dessas opcoes podem nao estar disponiveis ou nao ser pru- 
dentes para certos tipos ou tamanhos tumorais. E certo que um paciente que tem 
um tumor grande, que esta causando compressao do tronco cerebral ou hidrocefalia 
obstrutiva, nao deve ser observado por algum tempo e nao deve ser submetido a 
imagens seriadas. Esses achados exigem atencao imediata. 

A cirurgia pode fornecer varios beneficios para o paciente. A remo^ao do tu¬ 
mor permite um diagnostico patologico final, pode corrigir deficits neurologicos e 
prevenir outras complicacoes causadas pelo crescimento continuado do tumor. Esses 
beneficios podem estar associados com novos deficits neurologicos, meningite, infec- 
cao, acidente vascular encefalico e ate mesmo obito. O estado de saude do paciente 
deve ser considerado, porque esses procedimentos cirurgicos muitas vezes sao de- 
morados. Pacientes com um estado de saude geral debilitado podem nao tolerar um 
procedimento cirurgico. 

Um tipo de tratamento relativamente recente (embora com mais de 20 anos de 
experiencia) envolve o uso de um feixe de radia^ao focalizado diretamente para o 
tumor. Foram desenvolvidos varios dispositivos com marca registrada para destruir 
ou impedir o crescimento desses tipos de tumores. A experiencia com radioterapia 
estereotaxica provavelmente seja maior para o neuroma acustico, porque esse tumor 
e a massa tumoral mais encontrada no angulo cerebelopontino. A radioterapia es¬ 
tereotaxica e tida como muito eficaz na abordagem de tumores de tamanho pequeno 
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a medio (ate 3 cm). Nesses tumores, a taxa de complicaqao para cirurgia estereo¬ 
taxica e pelo menos tao baixa quando a da cirurgia convencional e, com esse tipo 
de tratamento, nao ha necessidade de permanencia hospitalar longa ou periodo de 
recupcracao. A desvantagem da radioterapia estereotaxica e o potencial para cresci- 
mento continuado e esse crescimento ocorre em um numero significativo de pacien- 
tes. Infelizmente, a cirurgia apos uma radioterapia estereotaxica e tecnicamente mais 
dificil e os resultados cirurgicos nao sao tao bem-sucedidos como na cirurgia isolada. 

A cirurgia estereotaxica tern limita^oes. Ela nao e util para certos tipos de tu¬ 
mores (meningiomas e epidermoides). E obvio que a radioterapia estereotaxica nao 
fornece amostras patologicas para exame e nunca deve ser usada quando existe duvi- 
da quanto ao diagnostico patologico. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

52.1 Um pintor de 45 anos apresenta ataxia. Uma RM evidencia um tumor do angulo 
cerebelopontino. Qual e o tumor mais provavel nesta localiza^ao? 

A. Tumor epidermoide. 

B. Paraganglioma. 

C. Meningioma. 

D. Neuroma acustico. 

E. Lipoma. 

52.2 Qual e o melhor exame para elucidar a etiologia da perda auditiva neurossensorial 
unilateral? 

A. Emissoes otoacusticas. 

B. Resposta auditiva do tronco cerebral. 

C. RM dos condutos auditivos internos com gadolineo. 

D. Eletronistagmografia. 

E. Exame fisico detalhado. 

52.3 Qual e a causa mais comum de paralisia facial unilateral? 

A. Idiopatica. 

B. Otite media. 

C. Processo maligno da parotida. 

D. Neuroma acustico. 

E. Doen^a de Lyme. 

RESPOSTAS 

52.1 D. O tumor mais comum no angulo cerebelopontino e, de longe, o neuroma 
acustico. 

52.2 C. Embora a ABR seja usada para avaliar a perda auditiva neurossensorial uni¬ 
lateral, sua limita^ao e a falta de especifkidade para o diagnostico. As emissoes 
otoacusticas podem medir o grau de perda auditiva, mas nao conseguem escla- 
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recer a causa patologica. A eletronistagmografia e um teste que mede o reflexo 
vestibular. Um exame fisico detalhado e um pre-requisito importante para a 
solicitaqao de exames diagnosticos. Somente a RM contrastada pode elucidar a 
causa de uma perda auditiva neurossensorial unilateral. 

52.3 A. A forma mais comum de paralisia facial e a idiopatica. Ela tambem e deno- 
minada paralisia de Bell. Evidencias recentes sugerem que a causa da paralisia 
de Bell seja, provavelmente, uma recrudescencia do herpes-virus simples. Cada 
paciente deve passar por um exame cuidadoso para excluir outras causas de 
paralisia facial, como os diagnosticos listados. Quando indicado, esse exame 
pode requer uma audiometria ou RM. 


DICAS CLINICAS 


► A paralisia facial idiopatica (tambem denominada paralisia de Bell) e a causa mais comum 
de fraqueza facial unilateral. 

► A paralisia de Bell e um diagnostico de exclusao e os pacientes com paralisia facial reque- 
rem um exame otologico cuidadoso, assim como um exame de nervos cranianos. 

► Pacientes que apresentam uma queixa relacionada a um nervo craniano necessitam uma 
avaliaqao de todos os nervos cranianos. 

► Neuromas acusticos sao os tumores mais comuns do angulo cerebelopontino. 

► Uma perda auditiva neurossensorial unilateral deve ser avaliada por meio de RM contras¬ 
tada com gadolineo. 
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Um barman de 59 anos, aposentado, apresenta uma queixa de cefaleias e 
dificuldade de concentragao nas ultimas seis semanas. 0 paciente foi saudavel 
durante toda sua vida e anualmente passa por um checkup. 0 paciente des- 
creve as cefaleias como dores “dolentes”, que ocorrem primeiramente sobre a 
regiao frontotemporal direita. 0 paciente refere que apresenta nauseas ocasio- 
nais associadas a cefaleia, sem vomitos. Alem disso, ele tern dificuldade para 
se concentrar em tarefas banais, como ler o jornal ou jogar baralho. Sua esposa 
afirma que ele esta mais irritado, mal-humorado e “nao e o mesmo” ha um mes. 
Nao ha historia de abuso de alcool ou exposigao a toxinas. 0 paciente admite 
uma historia de tabagismo de 30 magos de cigarro por ano. A revisao de sis- 
temas chama a atengao por uma perda significativa de peso e fosse produtiva. 

Seu exame revela um paciente afebril, com pressao arterial de 124/72 mmHg 
e frequencia cardfaca de 78 bpm. 0 exame geral e normal. 0 paciente esta 
orientado quanto a pessoa, ao horario, a localizagao e a situagao, embora se 
aborrega durante o exame. 0 exame dos nervos cranianos e o exame sensorial 
nao apresenta nada digno de nota. 0 exame de forga e normal, exceto por uma 
fraqueza questionavel dos extensores dos dedos quirodactilos esquerdos. Os refle- 
xos tendinosos profundos sao normais, exceto por um sinal de Babinski presente 
a esquerda. Durante a deambulagao, o paciente apresenta um balango de brago 
menor a esquerda em comparagao com o lado direito. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 53: 1 

Tumor cerebral metastatico 


Resumo: um homem sadio de 59 anos apresenta uma historia de seis semanas de cefa- 
leias frontotemporais a direita, associadas com dificuldade de concentraipio, perda de 
peso e tosse. Suas cefaleias costumam estar associadas a nauseas e tem uma natureza 
dolente. Sua esposa relata altera^oes de personalidade e o paciente reconhece que 
apresenta altera^oes do humor. Seu exame chama a atencao por uma reducao do ba- 
lan^o do bra^o esquerdo, fraqueza questionavel dos extensores dos dedos esquerdos 
e um sinal de Babinski a esquerda. 

• Diagnostico mais provavel: tumor cerebral metastatico afetando o hemisferio 
cerebral direito. 

• Proximo passo diagnostico: ressonancia magnetica (RM) cerebral com e sem 
gadolineo e radiografia de torax. 

• Proximo passo terapeutico: corticosteroides e anticonvulsivantes sao iniciados 
imediatamente, enquanto se aguarda a avalia<;ao cirurgica. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Conhecer a apresentacao clinica e a abordagem diagnostica do tumor cerebral 
metastatico. 

2. Compreender o diagnostico diferencial do tumor cerebral metastatico. 

3. Descrever o tratamento para o tumor cerebral metastatico. 

Consideragdes 

Este homem de 59 anos, saudavel sob outros aspectos, apresenta cefaleias unilate¬ 
ral dolentes, associadas com nausea e altera<;oes de personalidade. Alem disso, existe 
uma historia de dificuldade de concentra<;ao, perda de peso e tosse. Seu exame fisico 
sugere uma leve fraqueza do lado esquerdo, provavelmente decorrente de uma lesao 
hemisferica esquerda, dado o sinal de Babinski a esquerda. Com base na historia e no 
exame fisico, o diagnostico mais provavel e uma lesao em massa no hemisferio cere¬ 
bral esquerdo. Passando um pouco mais a frente, a historia de perda de peso e tosse 
sugere um cancer pulmonar metastatico. Uma radiografia de torax ira revelar que 
ele apresenta uma grande lesao de massa no lobo superior direito, altamente suges- 
tiva de cancer pulmonar. Uma RM cerebral ira demonstrar uma lesao frontal direita 
bem circunscrita, junto a juncao das substancias cinzenta-branca, com hemorragia e 
edema circundante. A evidencia de um desvio da linha media ou herniacao iminente 
deve ser avaliada. Corticosteroides, como a dexametasona, devem ser iniciados, pois 
reduzem o edema cerebral e a permeabilidade capilar. A instituicao de uma profi- 
laxia anticonvulsivante em individuos com tumores metastaticos, que nao tenham 
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apresentado uma crise epileptica, e controversa. Cerca de 40% dos pacientes com 
tumores cerebrais metastaticos apresentarao uma crise. Somente 20% dos pacientes 
com tumores cerebrais metastaticos apresentam crises. Nesse caso em particular, o 
paciente tern uma hemorragia cerebral, sabe-se ser epileptogenica. A maioria dos 
medicos introduziria anticonvulsivantes. 

Deve-se tomar cuidado em pacientes que recebem anticonvulsivantes e corti- 
costeroides, pois estes podem reduzir de forma significativa os niveis dos anticonvul¬ 
sivantes. Deve ser feita uma consulta neurocirurgica, assim como uma consulta com 
oncologista. 


f ABORDAGEM AOS 

Tumores cerebrais metastaticos 


DEFINigdES 

TUMORES CEREBRAIS METASTATICOS: sao tumores que se originam de metas- 
tases de neoplasias sistemicas para o parenquima cerebral. 

SINAL DE BABINSKI: extensao do halux, seguida de abducao dos demais podo- 
dactilos quando se estimula a regiao lateral da sola do pe. Isso e feito tocando o pe 
junto ao calcanhar, movendo o estimulo em direqao aos dedos do pe. E um sinal 
sensivel e confiavel de doenipi do trato corticospinal. Tambem e conhecido como 
reflexo plantar. 

DESVIO DA LINHA MEDIA: movimento de um hemisferio cerebral para o lado 
oposto, secundario ao edema intracraniano. Isso pode causar uma compressao dos 
ventriculos laterals e contribuir com o elevamento posterior da pressao intracraniana. 
HERNIAQAO: deslocamento do hemisferio cerebral para baixo, decorrente do au- 
mento da pressao intracraniana. 

ABORDAGEM CLINICA 

Tumores cranianos metastaticos podem originar-se de canceres sistemicos prima¬ 
ries, que se disseminam para as leptomeninges, parenquima cerebral, ossos do cranio 
ou dura-mater. Metastases cerebrais sao 10 vezes mais comuns que tumores cere¬ 
brais primarios. Nos Estados Unidos, sao relatados cerca de 150.000 novos casos de 
tumores cerebrais metastaticos por ano. Os homens tem uma incidencia um pouco 
mais elevada que as mulheres, com uma razao de 1,4:1. Aproximadamente 66% dos 
tumores cerebrais metastaticos envolvem o parenquima, dos quais quase 50% consis¬ 
tent em uma lesao solitaria. Os tumores mais comuns que metastizam para o cerebro 
estao listados no Quadro 53.1, e o mais comum e o cancer de pulmao. 

Os tumores metastizam para o cerebro mais comumente ao entrar na circu- 
la<;ao sistemica; isso e conhecido como dissemina^ao hematogenica. A distribui<;ao 
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Quadro 53.1 • TUMOR METASTAtICO E FREQUENCE 

Tipo de tumor 

Casos (%) 

Cancer pulmonar 

50% 

Cancer de mama 

20% 

Melanoma 

10% 

Tumor primario desconhecido 

10% 

Outros: tireoide e sarcoma 

Descon hecidos 


dos tumores apresenta paralelos com o fluxo sanguineo para o cerebro, com cerca de 
82% das metastases supratentoriais, 15% disseminam para o cerebelo e 3% afetam 
o tronco cerebral. Tumores cerebrais metastaticos costumam estar localizados na 
jungao das substancias cinzenta-branca e nas zonas limitrofes arteriais, que sao 
localizagoes com vasos sanguineos de pequeno calibre, que podem aprisionar celulas 
tumorais. 

As caracteristicas clinicas de doenga cerebral metastatica sao variadas e podem 
depender da localizagao. Os sintomas neurologicos ocorrem por infiltragao direta do 
tumor, hemorragia, edema ou mesmo hidrocefalia. O Quadro 53.2 ilustra as caracte¬ 
risticas clinicas mais comuns das metastases cerebrais. 

O diagnostico diferencial dos tumores cerebrais metastaticos inclui abscesso ce¬ 
rebral, doengas desmielinizantes, necrose por irradiagao, acidentes vasculares encefa- 
licos, sangramento intracraniano e tumores cerebrais primarios. Aproximadamente 


Quadro 53.2 • CARACTERISTICAS CLINICAS DE TUMORES CEREBRAIS 

Caracteristicas clinicas 

Pacientes que apresentam 
as caracteristicas (%) 

Cefaleias dolentes associadas a nausea 

45 a 50% 

Disturbios visuais, incluindo borramento visual; unilateral 
do lado do tumor e mais associado com metastases de 
fossa posterior 


Comprometimento cognitivo, incluindo alteraqoes da 
personalidade, do humor e problemas de memoria 

33% 

Crises epilepticas de inicio recente, mais frequentemente 
associadas com metastases frontais, temporals ou multiplas 

10 a 20% 

Sindrome semelhante ao acidente vascular encefalico 

5 a 10% 

Papiledema 

10% (no momenta da 
apresentaqao) 

Outros achados neurologicos inespecificos 

20 a 40% 
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60% daqueles sem tumor primario conhecido e que apresentam metastases cere- 
brais tem um cancer pulmonar primario. 

A avaliacao clinica em pacientes com cancer primario desconhecido e centrada 
e inclui uma RM cerebral com gadolineo. O gadolineo, ou contraste, e fundamental 
e ira demonstrar um realce ao redor das lesoes. Dado o fato de o cancer pulmonar 
ser o tipo mais comum a metastizar para o cerebro, deve ser feita uma radiografia de 
torax, seguida por uma tomografia computadorizada (TC) de torax. Se esses exames 
nao mostrarem nada digno de nota, deve ser feita uma TC abdominal ou pelvica. 
Deve ser dada atem;ao a prostata, aos testiculos, as mamas e ao reto, durante o exame 
clinico. Deve ser feito um exame de fezes com pesquisa para sangue oculto. Isso aju- 
dara na avaliacao de canceres gastrintestinais. 

Infelizmente, uma RM cerebral e incapaz de diagnosticar o tipo de tumor em 
pacientes com um processo primario maligno desconhecido. Uma exce^ao e o mela¬ 
noma maligno, que demonstrou ter um sinal hiperintenso nas imagens ponderadas 
em Tie um sinal hipointenso nas imagens ponderadas em T2. Uma biopsia cerebral 
pode ser necessaria caso nao seja encontrado um tumor primario. Pacientes com 
sinais de aumento grave da pressao intracraniana podem beneficiar-se da cirurgia. 

Um tratamento com corticosteroides, como a dexametasona, e importante 
para reduzir a pressao intracraniana e o edema. Em geral, e administrada uma 
dose de 10 mg de dexametasona, seja por via oral ou intravenosa, seguida de 4 
mg a cada 6 horas. Como discutido, a necessidade ou nao de anticonvulsivantes 
e controversa em pacientes que nao apresentaram crises. No entanto, aqueles in- 
dividuos que apresentaram ou desenvolveram uma crise justifkam o tratamento 
anticonvulsivante. 

A decisao de submeter ou nao os pacientes a cirurgia depende do numero de 
metastases cerebrais, localiza^ao, tamanho, probabilidade de resposta ao tratamento 
e do estado geral de saude do paciente. O fator mais importante ao considerar a 
cirurgia e a carga tumoral localizada fora do cerebro. Uma melhor sobrevida e qua- 
lidade de vida foram observadas em pacientes com lesoes unicas, quando tratados 
com radioterapia cerebral total e cirurgia. Os individuos que evoluem melhor com 
esse tratamento sao individuos mais j ovens, sem doen^a extracraniana e com um 
periodo de tempo mais longo para o desenvolvimento de metastases cerebrais. O tra¬ 
tamento com radioterapia demonstrou reduzir a mortalidade por disfun^ao neu- 
rologica. O regime mais comum e administrado por um periodo de duas semanas, 
usando 30 Gy em 10 fracdes. A radioterapia melhora os sintomas neurologicos em 50 
a 93% dos pacientes. Complicates da radioterapia incluem necrose cerebral, atrofia 
cerebral, deteriorate cognitiva, leucoenfalopatia e disfun^ao neuroendocrina. A ra- 
dia<;ao estereotaxica por meio do gamma knife, aceleradores lineares de particulas ou 
particulas carregadas, tambem pode ser usada. Ele parece diminuir a toxicidade para 
o tecido sadio e minimiza os efeitos colaterais. A radia^ao estereotaxica e frequente- 
mente usada em tumores cirurgicamente inacessiveis; as complicates da radia<;ao 
estereotaxica incluem crises, cefaleia, nausea, hemorragia e necrose por radiacao. A 
maior parte das quimioterapias nao e usada para metastases cerebrais. 
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Fatores prognosticos favoraveis incluem idade inferior a 60 anos, duas ou 
menos metastases cerebrais, boa fun^ao basica e acessibilidade de ressec^ao cirur- 
gica. Individuos com metastase cerebral isolada, que recebem radia<;ao cerebral e 
cirurgia, tem uma sobrevida media de 10 a 16 meses. Pacientes com metastases para 
regioes cerebrais infratentoriais tem um prognostico pior do que aqueles com me¬ 
tastases supratentoriais. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

53.1 Um homem de 56 anos queixa-se de confusao e deficits motores e apresenta 
miiltiplas lesoes cerebrais. Suspeita-se de tumor metastatico. Qual dos seguintes 
tumores e o tumor que mais causa metastases cerebrais? 

A. Mama. 

B. Melanoma. 

C. Renal. 

D. Pulmonar. 

E. Tireoide. 

53.2 Um homem de 50 anos apresenta alguns sintomas sugestivos de um tumor 
cerebral. Qual dos itens a seguir e o sintoma mais comumente encontrado em 
tumores cerebrais? 

A. Crises epilepticas. 

B. Cefaleias. 

C. Papiledema. 

D. Alteracoes de personalidade. 

E. Ataxia. 

53.3 Um homem de 45 anos, com uma historia de tabagismo, apresenta-se apos ter 
tido uma crise tonico-clonica generalizada. O paciente vem apresentando cefa¬ 
leias dolentes do lado esquerdo nos ultimos dois meses. Seu exame revela hiper- 
-reflexia do lado direito, com leve fraqueza do iliopsoas direitos e dos musculos 
extensores dos quirodactilos a direita. A RM cerebral mostra uma grande lesao 
de 7 cm x 10 cm sobre a regiao frontal esquerda, associada a um desvio da linha 
media. A radiografia de torax mostra uma massa no lobo inferior esquerdo. Qual 
e o proximo passo? 

A. Consultar a neurocirurgia para uma biopsia cerebral imediata e ressec^ao. 

B. Iniciar tratamento com dexametasona a uma dose de 10 mg, seguida de 4 
mg a cada 6 horas. Junto disso, iniciar uma medica<;ao anticonvulsivante. 

C. Iniciar com dexametasona a uma dose de 100 mg, seguida de 4 mg a cada 6 
horas e adiar o initio da mcdica^ao anticonvulsivante. 

D. Consultar a Oncologia para ajuda-lo na decisao sobre a quimioterapia. 

E. Iniciar o tratamento radioterapico de todo o cerebro. 
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RESPOSTAS 

53.1 D. O cancer pulmonar e o tumor mais comum com metastizagao cerebral, sendo 
responsavel por cerca de 50% dos casos. 

53.2 B. Cefaleia e o sintoma mais encontrado em associagao com tumores cerebrais, 
sendo encontrado em cerca de metade dos casos. 

53.3 B. Pacientes com metastases cerebrais que apresentam crises devem iniciar um 
tratamento anticonvulsivante, alem de um tratamento com dexametasona. Neste 
caso, existe um desvio associado da linha media, que justifica um tratamento 
imediato. 


DICAS CLINICAS 


► Processos malignos metastaticos sao responsaveis pela maioria dos tumores cerebrais em 
adultos. 

► Lesoes cerebrais contrastadas na RM, localizadas na jungao das substancias cinzenta- 
-branca, tern grande probabilidade de serem tumores cerebrais metastaticos. 

► A maioria das lesoes cerebrais metastaticas na RM e inespecifica. 0 melanoma e uma 
excegao, sendo hiperintenso em imagens ponderadas em T1 e hipointenso em imagens 
ponderadas em T2. 

► Pacientes com cefaleias de inicio recente, alteragoes da personalidade e disturbios do hu¬ 
mor devem ser avaliados para tumores cerebrais. 
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CASO 54 


Um recem-nascido a termo, com dois dias, e examinado no bergario de cuida- 
dos intermediaries por apresentar hipotonia generalizada. 0 bebe nasceu de 
uma mae com 25 anos, G2 P2, que recebeu cuidados pre-natais adequados 
sem intercorrencias. No entanto, em retrospectiva, a mae refere que sentia bem 
menos movimentos fetais durante a gestagao desse bebe do que na gestagao 
anterior. A evolugao clfnica da crianga, ate agora, foi significativa pelo disturbio 
de alimentagao, com sucgao inadequada nas tentativas de amamentagao no 
seio ou na mamadeira. Ao exame, o paciente parece desperto, alerta e atento 
a estimulos visuais e auditivos. Seu esforgo respiratorio parece adequado, mas 
seu choro e fraco e contido. 0 bebe esta deitado na posigao supina, com os 
bragos estendidos, as articulagoes do quadril abduzidas e os joelhos um pou- 
co flexionados. Existe escassez de movimentos espontaneos e, mesmo quando 
estimulado, o bebe aparentemente nao apresenta forga antigravitacional. Ele 
apresenta uma hipotonia axial e apendicular significativa, assim como hiporre- 
flexia difusa. 0 exame de nervos cranianos e significativo por apresentar mo¬ 
vimentos extraoculares horizontais normais, com fibrilagoes da lingua. Seus 
quadris sao deslocados bilateralmente com facilidade. 

► Qual e o diagnostico mais provavel? 

► Qual e o proximo passo diagnostico? 

► Qual e o proximo passo terapeutico? 
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RESPOSTAS PARA 0 CASO 54: 1 

Atrofia muscular espinal tipo 1 


Resumo: este lactente a termo, nascido apos uma gesta^ao aparentemente nao com- 
plicada, apresenta hipotonia profunda e fraqueza. Sua mae notou movimentos uteri- 
nos diminuidos em compara^ao com sua gestacao anterior - um achado comum na 
hipotonia congenita. Alem de hipotonia e fraqueza, o exame do paciente e significa¬ 
tive por estar alerta e atento a estimulos sensoriais, ter choro fraco, luxa^ao congenita 
do quadril bilateralmente, hiporreflexia difusa, musculos extraoculares normais e 
fibrila^oes da lingua. 

• Diagnostico mais provavel: atrofia muscular espinal tipo 1. 

• Proximo passo diagnostico: teste molecular para o gene SMN1. 

• Proximo passo terapeutico: tratamento de apoio, incluindo apoio respiratorio, 
fisioterapia e terapia ocupacional, discussao do prognostico e consideraqao de um 
aconselhamento genetico para os pais. 

ANALISE 

Objetivos 

1. Descrever a apresenta^ao clinica tipica de AME tipo 1. 

2. Determinar a patogenese subjacente do tipo AME 1. 

3. Descrever a abordagem diagnostica para lactentes hipotonicos. 

Consideragdes 

O recem-nascido e profundamente hipotonico e fraco, no entanto, parece alerta e 
atento. Seu exame revela multiplos achados de neuronio motor inferior: hipotonia, 
fraqueza, hiporreflexia e fibrilaqoes da lingua. Em conjunto, esses sintomas sugerem 
uma etiologia mais periferica do que central ou combinada, como discutido adiante. 
Deslocamentos congenitos do quadril sugerem hipotonia intrauterina, uma vez que 
o desenvolvimento do acetabulo depende de um contato firme da cabe^a femoral. 
Da mesma forma, a pobreza de movimentos intrauterinos sugere fraqueza fetal. A 
dificuldade alimentar, as fibrila^oes da lingua e o choro fraco sugerem envolvimento 
da musculatura bulbar e respiratoria. De acordo com esses achados, o diagnostico 
mais provavel e atrofia muscular espinal (AME) tipo 1. Esse disturbio sera breve- 
mente apresentado, seguido de uma discussao sobre a abordagem geral de lactentes 
hipotonicos - o assim chamado “floppy baby ” ou “bebe hipotonico”. 

Atrofia muscular espinal tipo 1 

Durante o desenvolvimento intrauterino da medula espinal existe um excesso relati- 
vo da prod 11910 de neuronios motores, que depois sao selecionados por meio de um 
processo de morte celular programada. Na AME tipo 1, esse processo e defeituoso 
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e um excesso de celulas e eliminado, resultando em um numero insufkiente dessas 
celulas. AME e, portanto, um disturbio puro de neuronio motor, caracterizado por si- 
nais de neuronio motor inferior, como hipotonia, fraqueza, hiporreflexia e hbrilagoes. 

Uma vez que esse processo nao afeta o cortex cerebral ou as estruturas subcor- 
ticais, os pacientes parecem alertas e atentos. Curiosamente, embora os musculos 
bulbares e respiratorios estejam afetados, os musculos extraoculares sao poupados. 
Enquanto a forma infantil de AME (tipo 1) seja a mais comum e mais grave, ha 
tambem formas menos graves, que se apresentam em lactentes mais velhos ou na 
infancia precoce (tipos 2 e 3), assim como uma forma de inicio na idade adulta (tipo 
4). A mutagao ou delegao do gene SMN1 (Survival Motor Neuron 1) causa a maioria 
dos casos de AME e as mutacoes mais comuns, que sao facilmente detectadas com 
testes geneticos moleculares disponiveis para venda, com analise de mutagao-alvo. 
No entanto, as mutacoes pontuais requerem sequenciamento do gene - um segundo 
passo no diagnostico se a analise da mutagao procurada nao revelar a causa genetica 
subjacente em um caso que parece tipico. Testes auxiliares como eletromiografia e 
biopsia muscular sao menos usados, dada a disponibilidade do exame genetico. O 
prognostico para AME tipo 1 em geral e muito pobre, e a maioria dos pacientes mor- 
re no primeiro ano de vida, embora existam relatos de pacientes que sobrevivem por 
mais tempo. A presenga de um gene praticamente identico - SMN2 - contribui para 
a variabilidade clinica de pacientes com AME. O manejo focaliza principalmente o 
apoio respiratorio e nutricional, assim como a prevengao de contraturas. A terapia 
genetica para promover niveis de proteina SMN, bem como o tratamento para au- 
mentar a expressao do gene SMN2, mostraram-se promissoras em modelos animais, 
mas ainda nao fazem parte do arsenal terapeutico a beira do leito. 

f ABORDAGEM A 

Hipotonia infantil 

Quando na posigao supina, os recem-nascidos nao apresentam a postura normal 
fletida dos bragos e das pernas e, em vez disso, estarao com seus bragos estendidos 
lateralmente, e com suas pernas abduzidas na articulagao do quadril (Figura 54.1). 
Muitas vezes existe uma historia de diminuigao dos movimentos fetais e polidramnio 
decorrente de uma diminuigao da ingestao fetal de liquido amniotico. O parto pode 
ser prolongado e dificil devido a posigao fetal anormal ou redugao de movimentos 
fetais. Em decorrencia de dificuldades perinatais, muitos pacientes podem manifes- 
tar depressao neonatal inicial, independente da causa de sua hipotonia. Como sera 
discutido, o nivel de alerta do paciente e uma dica importante para a localizagao, 
mas deve ser interpretado a luz dessa ressalva. A hipotonia grave pode estar associada 
com contraturas congenitas (artrogripose) ou flexibilidade articular excessiva. Se a 
fraqueza e proeminente, a difkuldade alimentar e respiratoria tambem pode ser ob- 
servada. O envolvimento ou nao da musculatura bulbar e uma pista importante para 
a localizagao subjacente. Por exemplo, uma forga facial normal com fraqueza apen- 
dicular profunda sugere um possivel processo medular. No entanto, como no caso 
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Figura 54.1 Um lactente apresentando hipotonia ao cair sobre a mao do examinador 
quando sustentado ventralmente. Normalmente a cabega sera mantida no mesmo piano 
que o tronco e os membros estarao fletidos. 0 controle da cabega pode ser pobre ou au- 
sente, com a cabega caindo para tras ou para o lado quando se eleva o corpo do lactente. 

da AME, o envolvimento bulbar pode ser incompleto. Caracteristicas dismorficas e 
envolvimento de outros sistemas organicos sugerem uma anormalidade cromosso- 
mica e, portanto, e importante procurar por um exame adequado. Os reflexos do de- 
senvolvimento sao importantes para a avaliagao, pois eles podem ajudar a distinguir 
entre causas cerebrals e perifericas. O reflexo de Moro e provocado por uma rapida 
extensao do pescogo em relagao ao tronco, sendo caracterizado por abdugao inicial e 
extensao dos bragos, com adugao e flexao subsequentes. 

O reflexo cervical tonico assimetrico e provocado ao virar a cabega para o lado, 
o que resulta em extensao do brago e da perna do lado para o qual a cabega foi virada, 
com flexao do brago e da perna do lado oposto. 

A classificagao inicial em uma localizagao cerebral, espinal, periferica ou combi- 
nada ajuda a limitar as causas multiformes da hipotonia infantil, enfocando, assim, o 
diagnostico diferencial e a avaliagao. A hipotonia cerebral costuma ser observada em 
associagao a outros achados corticais e subcorticais, como alteragao da consciencia e 
crises epilepticas ou mioclonias subcorticais. Ao exame, o tonus do paciente tende a ser 
reduzido de forma desproporcional em comparagao com a forga do paciente. O reflexo 
de Moro e os reflexos tonicos cervicais provavelmente estao presentes e, no segundo 
caso, podem ser posturais (i.e., o brago estendido do paciente permanece estendido 
ate que a cabega volte para a posigao neutra). As causas cerebrais da hipotonia infantil 
incluem disturbios cromossomicos, como a sindrome de Prader-Willi, erros inatos do 
metabolismo, como a sindrome de Zellweger, disgenesia cerebral, como as varias for¬ 
mas de lissencefalia, e lesao cerebral, como na encefalopatia hipoxico-isquemica. 

Causas perifericas comuns de hipotonia incluem disturbios dos neuronios 
motores (como AME), neuropatias congenitas ou miopatias, distrofias musculares, 
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disturbios da juncao neuromuscular e condi<;oes neurometabolicas como a doen^a 
mitocondrial. Em contraste com as causas cerebrals, as etiologias perifericas tendem 
a produzir fraqueza desproporcionada e hipotonia, assim como achados de neuronio 
motor inferiores, como descritas. A percepcao do paciente, como nesse caso, tende a 
nao ser afetada, a nao ser que exista uma encefalopatia secundaria sobreposta, cau- 
sada por depressao respiratoria inicial e hipoxia, por exemplo. Devido a fraqueza 
significativa, os reflexos posturais, como o reflexo de Moro, e o reflexo tonico da 
cabeca sao dificeis de obter (proporcionalmente ao grau de fraqueza) e, se presen- 
tes, nao tem uma natureza postural. O envolvimento de outros sistemas organicos 
pode ser observado (como o musculo cardlaco em algumas miopatias congenitas). 
Exames auxiliares ainda podem ser uteis para localizar um processo periferico para 
um neuronio motor, nervo, juncao muscular ou musculo. Assim como na AME1, um 
quadro clinico tipico pode levar a teste genetico para confirmapao. Se a historia e o 
exame nao sugerir um determinado diagnostico, a eletromiocardiografia e velocida- 
de de conducao nervosa podem ser uteis. A creatina quinase pode estar elevada em 
algumas miopatias congenitas ou distrofias musculares. O uso de biopsia muscular 
e de nervo tornou-se cada vez menos comum, dada a disponibilidade de exames 
geneticos para muitas doencas. No entanto, esses exames ainda sao uteis quando o 
diagnostico permanece obscuro. 

Miopatias isoladas sao causas relativamente incomuns de hipotonia infantil, 
embora a medula espinal possa estar com frequencia afetada, juntamente com es- 
truturas corticais e subcorticais. Como mencionado, a preserva^ao significativa da 
funcao bulbar em um paciente com hipotonia dos bracos e/ou das pernas e do tronco 
sugere uma localiza<;ao medular. A causa mais comum de uma lesao medular resul- 
tando em hipotonia seria uma lesao medular durante o parto. Por fim, alguns pro- 
cessos podem envolver estruturas centrais e perifericas, resultando em um fenotipo 
combinado. Isso pode ser observado tanto nas sindromes geneticas, como disturbios 
mitocondriais, quanto nas condicoes adquiridas, como a encefalopatia hipoxico- 
-isquemica profunda. 

QUESTOES DE COMPREENSAO 

54.1 Qual dos seguintes achados clinicos e frequentemente observado na AME tipo 1 ? 

A. Encefalopatia. 

B. Reflexo tonico cervical postural. 

C. Oftalmoplegia. 

D. Reflexos tendinosos profundos preservados. 

E. Fibrilacoes da lingua. 

54.2 Qual dos seguintes processos patogenicos e responsavel por AME tipol? 

A. Anormalidade da funcao do receptor nicotinico de acetilcolina na juncao 
neuromuscular. 

B. Ausencia de uma proteina conectando a membrana celular muscular com 
os filamentos deslizantes. 

C. Acumulo de produtos proteicos anormais nas celulas do musculo esqueletico. 
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D. Morte celular programada excessiva dos neuronios motores espinais. 

E. Incapacidade dos axonios de neuronios motores espinais de se estender para 
fora da medula. 

54.3 Qual dos seguintes achados sugere especificamente uma causa cerebral para a 
hipotonia de um paciente? 

A. Arreflexia. 

B. Crises epilepticas. 

C. Preservacao da fun<;ao bulbar. 

D. Atengao visual. 

E. Fraqueza. 

RESPOSTAS 

54.1 E. Fibrila^oes na lingua sao frequentemente observadas na AME tipo 1. Os 
pacientes tambem apresentam preservacao dos movimentos oculares, sentidos 
normais, hiporreflexia e ausencia de reflexos posturais - consistentes com uma 
causa periferica da hipotonia. 

54.2 D. AME e causada por morte celular programada excessiva de neuronios mo¬ 
tores espinais, resultando em um disturbio puro de neuronio motor inferior. 

54.3 B. Crises epilepticas, sendo um achado cortical, sugerem uma causa cerebral 
para a hipotonia. Arreflexia sugere uma causa periferica. A fraqueza pode ser 
observada em associacao com qualquer causa de hipotonia, mas em geral e 
mais profunda com causas perifericas. A atengao visual sugere que o cortex esta 
intacto, enquanto a preservacao da fungao bulbar sugere um processo medular. 


DICAS CLINICAS 


► Um lactente desperto, atento, com fraqueza e hipotonia significativa, provavelmente apre- 
senta um processo periferico. 

► Crises epilepticas, mioclonias e alteragao dos sentidos sugerem envolvimento cerebral. 

► Em lactentes hipotonicos, sempre avalie a fungao respiratoria, a capacidade de proteger a 
via aerea e a capacidade de alimentagao. 
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Lista por disturbio (em ordem alfabetica) 
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f LISTA POR NUMERO DO CASO 


DISTURBIO PAGINA 

Tremor essencial 16 

Doenca de Huntington 24 

Distonia 32 

Doenca de Parkinson 40 

Ataxia espinocerebelar 48 

Discinesia tardia 56 

Lesao medular, traumatica 62 

Hematoma epidural/subdural 70 

Delirium decorrente de traumatismo craniano 78 

Concussao cerebral 86 

Infarto cerebral agudo 94 

Hemorragia subaracnoidea 102 

Acidente vascular encefalico em um paciente jovem 
(isquemico agudo) 110 

Crise epileptica de inicio recente, adulto 116 

Ausencia versus crise parcial complexa 124 

Sincope cardiogenica 134 

Pseudocrise 142 

Cefaleia do tipo enxaqueca 148 

Cefaleia cronica 158 

Demencia de Alzheimer 166 

Demencia (corpusculos de Lewy) 176 

Degenera^ao combinada subaguda da medula espinal 184 

Neurite optica (NO) 192 

Esclerose multipla 202 

Encefalomielite disseminada aguda 214 

Meningite viral 220 

Botulismo infantil 228 

Demencia associada ao HIV 234 

Doenca de Creutzfeldt-Jakob esporadica 242 

Tabes dorsalis 252 

Lesao intracraniana (toxoplasmose) 260 

Pupila nao reativa 268 

Papiledema - Pseudotumor cerebral 276 

Paralisia do sexto nervo craniano (mononeuropatia isquemica) 284 
Paralisia facial 292 

Miastenia grave 302 

Vertigem posicional paroxistica benigna 312 

Polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica 322 
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39 

Slndrome de Guillain-Barre 

330 

40 

Dermatomiosite 

338 

41 

Esclerose lateral amiotrofica 

348 

42 

Mononeuropatia do nervo mediano 

358 

43 

Pe caldo 

368 

44 

Crise epileptica de initio recente, crianca 

374 

45 

Crises febris 

382 

46 

Cefaleia pediatrica (enxaqueca sem aura) 

388 

47 

Distrofia muscular de Duchenne 

396 

48 

Sindrome de Tourette 

404 

49 

Epilepsia rolandica benigna 

412 

50 

Lissencefalia 

420 

51 

Autismo 

426 

52 

Meningioma do nervo acustico 

434 

53 

Tumor cerebral metastatico 

442 

54 

Atrofia muscular espinal tipo 1 

450 


LISTA POR DISTURBIO (EM ORDEM ALFABETICA) 1 

CASO 

DISTURBIO 

P AGIN A 

13 

Acidente vascular encefalico em um paciente jovem 



(isquemico agudo) 

110 

5 

Ataxia espinocerebelar 

48 

54 

Atrofia muscular espinal tipo 1 

450 

15 

Ausencia versus crise parcial complexa 

124 

51 

Autismo 

426 

27 

Botulismo infantil 

228 

19 

Cefaleia cronica 

158 

18 

Cefaleia do tipo enxaqueca 

148 

46 

Cefaleia pediatrica (enxaqueca sem aura) 

388 

10 

Concussao cerebral 

86 

14 

Crise epileptica de initio recente, adulto 

116 

44 

Crise epileptica de initio recente, crianca 

374 

45 

Crises febris 

382 

22 

Degenera^ao combinada subaguda da medula espinal 

184 

9 

Delirium decorrente de traumatismo craniano 

78 

21 

Dementia (corpusculos de Lewy) 

176 

28 

Dementia associada ao HIV 

234 

20 

Dementia de Alzheimer 

166 

40 

Dermatomiosite 

338 

6 

Discinesia tardia 

56 
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CASOS CLINICOS EM NEUROLOGIA 459 

Distonia 32 

Distrofia muscular de Duchenne 396 

Doenca de Creutzfeldt-Jakob esporadica 242 

Doenca de Huntington 24 

Doenca de Parkinson 40 

Encefalomielite disseminada aguda 214 

Epilepsia rolandica benigna 412 

Esclerose lateral amiotrofica 348 

Esclerose multipla 202 

Hematoma epidural/subdural 70 

Hemorragia subaracnoidea 102 

Infarto cerebral agudo 94 

Lesao intracraniana (toxoplasmose) 260 

Lesao medular, traumatica 62 

Lissencefalia 420 

Meningioma de nervo acustico 434 

Meningite viral 220 

Miastenia grave 302 

Mononeuropatia do nervo mediano 358 

Neurite optica (NO) 192 

Papiledema - Pseudo tumor cerebral 276 

Paralisia do sexto nervo craniano (mononeuropatia isquemica) 284 
Paralisia facial 292 

Pe caldo 368 

Polineuropatia desmielinizante inflamatoria cronica 322 

Pseudocrise 142 

Pupila nao reativa 268 

Smcope cardiogenica 134 

Slndrome de Guillain-Barre 330 

Slndrome de Tourette 404 

Tabes dorsalis 252 

Tremor essencial 16 

Tumor cerebral metastatico 442 

Vertigem posicional paroxlstica benigna 312 
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A 

Acetato de glatiramer, 209-210 
Acetazolamida, para pseudotumor cerebral, 281,282 
Aciclovir, para smdrome de Ramsay Hunt, 295-296 
Acidente com veiculo motorizado de velocidade 
moderada. Ver Lesoes medulares 
Acidente vascular encefalico hemorragico 
causas, 95-96 

op^oes de tratamento, 98-99 
sintomas, 97-98 

Acidente vascular encefalico isquemico 
avalia^ao diagnostica, 96-97 
causas, 95-96 
etiologias, 96-97 

op<;oes de tratamento, 94-95,97-99,112-113 
vs. hemorragia intracerebral, 94-95 
Acidentes vasculares encefalicos 
hemorragico, 95-96 
isquemico, 95-96 
lacunar, 96-97 
op<;oes de tratamento, 97-99 
Acidentes vasculares encefalicos, em pacientes jovens 
abordagem clinica / diagnostico, 111-112 
arteriografia, dissec^ao ICA, 112/ 
considera<;6es, 110- 111 
defini^oes associadas, 110-111 
dicas clinicas, 114 
etiologias/quadro clinico, 111-113 
fatores de risco, 111-114 
op^oes de tratamento, 112-114 
sintomas, 109 

Acidentes vasculares encefalicos lacunares, 96-97 
Acido acetilsalicilico 

como causa de vertigem posicional paroxistica 
benigna, 322-323 

para cefaleia diaria cronica, 161-163 
para preven^ao de acidente vascular encefalico, 
97-98 

para smdrome do tunel do carpo, 364-365 
vs. varfarina, 112-113 
Acido folinico, 261-265 
Acido valproico 

para crises, 130-131,381, 385-386 


para esclerose multipla, 210-211 
Aconselhamento genetico 

para ataxia espinocerebelar, 48 
para coreia, 27-29 
para doen<;a de Huntington, 24-25 
para lissencefalia, 422-423,425-427 
Adjuntos diagnosticos, 6-7 
Afasia, 96-97 

Agentes imunomoduladores, para esclerose multipla, 
209-210 

Agentes imunossupressores 
para dermatomiosite, 345-346 
para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
401-402 

para miastenia grave, 308 
para polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 326 

Aglutina^ao de particula do latex, 221-222 
Agnosia, 96-97 

Agonistas da dopamina, para doen^a de Parkinson, 
40,43-45 

Agonistas dos receptores de 5-hidroxitriptamina, 393 
Alcool 

e demencia, 172-173 
e sincope cardiogenica, 137-138 
e tremores, 16,18-19,21 
Alprazolam, 19-20 
Amantadina 

para doen<;a de Parkinson, 44-46 
para esclerose multipla, 210-211 
Amiloidose, 361-363 
Amitriptilina, 161-162,393 
Anemia 

macrodtica, 186-187,189-190 
megaloblastica, 188-189 
perniciosa, 172-173,186-190 
Aneurismas 

angiografia, 105/ 
fatores de risco, 103-104 
saculares rotos, 103-104 
Angiografia 

para aneurismas, 105-107 

para cefaleia diaria cronica, 160-163 

para hemorragia subaracnoidea, 102-107,105/ 
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para ptose, 306-307 

Anormalidades de nervos cranianos e botulismo 
infantil, 230-231 
Antibioticos 

para crises de inicio recente, criar^as, 379-380 
para infec<;ao respiratoria, na distrofia muscular, 
401-402 

para meningite viral, 220-225 
para toxoplasmose, 265 
Anticolinergicos 

para distonia, 36-37 
para doen<;a de Parkinson, 44-45 
para esclerose multipla, 210-211 
Anticonvulsivantes 

para cefaleias cronicas, 161-163 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
para cefaleias pediatricas, 393 
para crise parcial complexa, 124,129-131 
para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
401-402 

para epilepsia rolandica benigna, 417 
para tumores cerebrais, metastaticos, 444-448 
Anticorpo anti-JO-1, 341-342 
Anticorpos anti-MuSK, 305-306, 309-310 
Antidepressivos 

para cefaleias cronicas, 161-162 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
para cefaleias pediatricas, 393 
Anti-histaminicos, para cefaleias pediatricas, 393 
Antipireticos, para crises febris, 384-386 
Antitoxina, para botulismo infantil, 231 -232 
Apraxia, 96-97,177-178 
Apraxia construcional, 177-178 
Apraxia ideomotora, 17-18 
Arboviroses, 222-223 
Arenaviroses, 222-223 
Arteria carotida, anatomia da, 95-96 
Arteria temporal superficial - arteria cerebral media 
Arteriograma. Ver tambem Angiografia 
dissec<;ao de arteria carotida interna, 112/ 
para acidente vascular encefalico, paciente jovem, 
110-111,112/ 
para infarto cerebral, 96-97 
Asma 

evitar uso de beta bloqueadores, 19-20 
nas pseudocrises, 145 
Ataque isquemico transitorio, 95-96 
Ataxia, 48-49, 51,236-237. Ver tambem Ataxia 
espinocerebelar, 

Ataxia espinocerebelar, autossomica dominante 
(SCA) 

abordagem clinica, 49, 51-53 
dicas clinicas, 54 
op^oes de tratamento, 51-53 
terapia da fala, 51-53 
terapia ocupacional, 51-53 
sintomas, 47 
tipos, 50 q 
Atetose, 25-26 


Ativador tecidual do plasminogenio (t-PA), para 
acidente vascular isquemico, 97-98 
(ATC-ACM) bypass, para doen^a de moyamoya, 
113-114 

Atrofia de multiplos sistemas (AMS), 35f, 43-44,49, 
51,53-54,137-138 

Atrofia muscular espinal tipo 1,452-454 
Audiograma, 315,318 

para paralisia facial, 294-297,438-439 
para vertigem, 314 

Audiometria de tronco cerebral (ABR), 436-440 
Auras 

com cefaleias do tipo enxaqueca, 148-149,156 
com cefaleias pediatricas, 392-393 
com crises parciais simples, 124-127, 378-379, 
381 

Auras sensitivas, com cefaleias do tipo enxaqueca, 
149 

Auras visuais, com cefaleias do tipo enxaqueca, 149 
Autismo. Ver tambem Epilepsia 
abordagem clinica, 430-432 
considera<;6es, 428-430 
defini^oes associadas, 429-430 
dicas clinicas, 433 
manejo, 431-432 
prognostico, 431-432 
sintomas, 427-428,430-432 
Autossomica dominante 
Avalia^ao de sinais vitais, 4-5 
Avalia^ao do tempo de protrombina (TP) 
para meningite, 220 
para traumatismo craniano, 72-73 
Avalia<;6es laboratoriais 
analise urinaria, 6-7 
bioquimicas no soro, 72-73 
fun«;ao hepatica/pancreatica, 6-7 
hemograma completo, 6-7 
marcadores cardiacos, 6-7 
medidas da gasometria arterial, 6-7 
niveis de drogas, 6-7 
painel metabolico basico, 6-7 
para degenera<;ao combinada subaguda, da 
medula espinal, 186-188 
para hematoma epidural, 72-74 
para meningite viral, 220 
para traumatismo craniano, 72-73 
TP/TTPa, 72-73 

B 

Baclofeno 

para discinesia tardia, 56, 58-59 
para distonia, 35-37 
para esclerose multipla, 210-211 
Benzodiazepinas 
para crises, 378 
para crises febris, 385-386 
para discinesia tardia, 56, 58-59 
para distonia, 35-37 
para doen<;a de Alzheimer, 173-174 
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Betabloqueadores 

efeitos colaterais, 135-136,155 
para cefaleias cronicas, 161-162 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-155 
para cefaleias pediatricas, 393 
para sincope cardiogenica, 135-136 
para tremor essencial, 19-21 
Betametasona, 161-162 
Biopsia 
cerebral 

para cefaleias do tipo enxaqueca, 150-151 
para doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 249-251 
para toxoplasmose, 264-265 
para tumores, 446-447 
de especimes de nervos, para polineuropatia 

inflamatoria desmielinizante cronica, 327 
de especimes musculares 

para dermatomiosite, 344-345 
para distrofia muscular de Duchenne, 398-402 
para esclerose lateral amiotrofica, 353-354 
Bloqueadores do canal de calcio 
efeitos colaterais, 135-136 
para cefaleias cronicas, 161-162 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
para cefaleias pediatricas, 393 
Borrelia burgdorferi, 334-335,353-354 
Botulismo infantil 

abordagem clinica, 229-232 
apresenta<;ao clinica, 231-233 
considera<;6es, 228-229 
defini^ao de, 229 
dicas clinicas, 233 
estatisticas dos EUA, 230-231 
ferramentas diagnosticas, 229,231-232 
fraqueza descendente vs. ascendente, 228, 

231-232 

op<;oes de tratamento, 231-232 
sintomas, 227,228 
Bradicardia 

causas farmacologicas de, 135-136 
doen<;a do nodulo sinusal em, 137-138 
doen<;a do sistema de condu^ao em, 137-138 
Bradicinesia, 17-18,26-29,41,46 

c 

C. botulinum, 228,229 
C. jejuni anticorpos sorologicos, 332-335 
CAG repeti^ao tripla, no gene huntingtina, 24-26 
Calcinose cutanea, 343-344 

Cancer de pulmao, e tumores cerebrais metastaticos, 
446-448 

Capacidade vital for<;ada, 305-306 
Carbamazepina, para crises, 119 q-120q, 130-131, 
378,381 

Cefaleia pos-rela^ao sexual, 151-152 
Cefaleias, cronicas 

abordagem clinica, 159-161 
avalia<;ao, 160-161 
considera<;6es, 158-160 


defini^oes associadas, 159-160 
dicas clinicas, 162-163 
sintomas, 157 
tipos 

diarias recentes persistentes, 160-161 
enxaquecas cronicas, 159-160 
neuralgia occipital, 160-161 
tipo cefaleia tensional, 159-163 
tratamento, medicamentoso, 
anticonvulsivantes, 161-163 
antidepressivos, 161-162 
betabloqueadores, 161-162 
bloqueadores do canal de calcio, 161-162 
inje^oes de toxina botulinica, 161-163 
topiramato, 161-162 
valproato de sodio, 161-162 
tratamento nao medicamentoso 

altera^oes no estilo de vida, 160-161 
biofeedback, 160-161 
interven^oes psicologicas, 160-161 
manejo do estresse, 160-161 
Cefaleias, em cenarios clinicos, 

cefaleia pos-rela^ao sexual, 151-152 
cefaleias pos-pun<;ao lombar, 150-152 
dissec^ao carotidea, 151-152 
glaucoma agudo, 151-152 
hemorragia subaracnoidea, 152-153 
pseudotumor cerebral, 151-152 
sinusite, 151-152 
tumor cerebral, 151-152 
Cefaleias, enxaqueca. Ver tambem Cefaleias em 
cenarios clinicos; Cefaleias cronicas; 
Cefaleias, pediatricas 
abordagem clinica, 149 
avalia^ao, 149-151 
caracteristicas, 149 
com/sem aura, 148 
considera^oes, 148 
desencadeadores 
dicas clinicas, 156 
enxaquecas cronicas, 159-160 
sintomas, 147 
tipos raros de, 156 
transformada, 162-163 
tratamentos, abortivos 

derivados da ergotamina, 153-154 
di-hidroergotamina, 153-154 
Midrin, 153-154 
triptanos, 152-154 

tratamentos, profilaticos, betabloqueadores, 
153-155 

Cefaleias, pediatricas 
abordagem de, 391-393 
avalia<;ao, 392-393 
considera 9 oes, 390-392 
criterios da International Headache Society, 
391-392 

dicas clinicas, 395 
padroes, 391-392 
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primario vs. secundario, 390-392 
sintomas, 389 
tr atamento/manej o 

tratamento abortivo, 390-391, 393 
tratamento profilatico, 393 
Cefaleias pos-espinais, 150-152 
Cefaleias vasculares, 159-160 
Cefalosporina, para meningite viral, 221-225 
Cianocobalamina. Ver Deficiencia de vitamina B 12 
Ciproeptadina, para cefaleias pediatricas, 393 
Cisticercose, e crises parciais, 127-128 
Citomegalovirus (CMV), 238-239,334-335 
Citopatias mitocondriais, 305-307 
CJD. Ver Doen<;a de Creutzfeldt-Jakob 
CK (creatina quinase), 341-342, 399-401 
Clinodactilia, 423-424 
Clipagem, para aneurismas, 106-107 
Clonazepam, para esclerose multipla, Il9q-I20q, 
210-211 

Clopidogrel, para preven^ao de acidente vascular 
encefalico, 97-98 

Clostridium botulinum neurotoxina, 334-335 
CMV (citomegalovirus), 238-239, 334-335 
Colesteatoma, 295-297 
Coloca<;ao de molas endovasculares, 106-107 
Complexo de demencia na Aids, 238-240 
Compulsoes/obsessoes, 407-409 
Concussao. Ver Contusao cerebral 
Condi^oes de hipercoagulabilidade, no acidente 
vascular, 112-113 
Contraceptives orais, 111-112 
Contusao cerebral 
classifica^oes, 87-89 
considera^oes, 86 
dicas clinicas, 92 
epidemiologia, 86-88, S8q 
fisiopatologia, 87-89 
manejo, 87-90 

relacionada a esportes, diretrizes para voltar ao 
jogo, 89-92, 91 q 
sindrome pos-concussao, 89-92 
sintomas, 85, 89-90 

Coprolalia, e sindrome de Tourette, 407-408 

Copropraxia, 409 

Coreia 

defini^ao de, 25-26 

em adultos, diagnostico diferencial, 21q-21q 
tratamento sintomatico, 27-29 
Coreia de Sydenham, 26,28 

Corpusculos de Lewy, 41,42 f Ver tambem Demencia 
com corpusculos de Lewy difusos 
Corticosteroides 

para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
401-403 

para encefalomielite disseminada aguda, 217 
para esclerose multipla, 202 
para inflama<;ao, 65-66 
para meningite bacteriana, 223-225 
para neurite optica, intravenosos, 199 


para polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 326 

para sindrome do tunel do carpo, 364-365 

para toxoplasmose, 265 

para tumores cerebrais, metastaticos, 

444-448 

Creatina quinase (CK), 341-342, 399-401 
Crise de inicio recente, crian^a 
avalia^ao diagnostica, 378-380 
causas, 378-379 
considera<;6es, 375-377 
defmi<;6es associadas, 375-379 
dicas clinicas, 381 
op<;oes de tratamento, 378 
sintomas, 375-376 
Crises de ausencia 

acido valproico para, 130-131 
considera<;6es, 125-127,381 
defini^ao de, 125-127 
vs. crises parciais complexas, 127^ 

Crises de pequeno mal. Ver Crises de ausencia 
Crises epilepticas com inicio na idade adulta 
apresenta^ao clinica, 118-119 
classifica^ao de, 117-119,119 q-120q, 121-122 
considera 9 oes, 116-118 
defini^oes associadas, 117-118 
dicas clinicas, 121-122 
etiologias 

crises generalizadas, 118-119 
crises parciais complexas, 118-119 
crises parciais simples, 117-119 
sindromes de epilepsia idiopatica, 118-119 
sindromes de epilepsia sintomatica, 118-119 
op^oes de tratamento, 118-120,119 q-120q 
sintomas, 115 

Crises epilepticas. Ver tambem Crises de ausencia; 
Crises de inicio recente, adultos; Crises 
parciais complexas; Epilepsia; Crises febris; 
Crises tonico-clonicas generalizadas; Crises 
miocldnicas; Crises parciais; Pseucocrises; 
Crises tonico-clonicas 
defini<;ao de, 117-118, 375-377 
medicares para, 19-20,119 q-120q, 129-131,417 
primeiros socorros para, 129g 
Crises febris 

abordagem clinica, 385-386 
considera<;6es, 381, 384 
dicas clinicas, 386 
riscos de recorrencia, 386 
simples/complexas, 385 
sintomas, 383 

tratamento/profilaxia, 385-386 
Crises febris complexas, 385 
Crises febris simples, 385-386 
Crises generalizadas, 118-120 
Crises miocldnicas, 130-131,245-246, 378-379 
Crises parciais, 117-119, 378-379,381,415-418 
Crises parciais complexas, 378-379 
avalia^ao/tr atamento, 128-130 
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caracteristicas clinicas/epidemiologia, 125-129 

como sintoma de epilepsia de lobo temporal, 128-129 

considera<;6es, 124-126 

defin^ao de, 125-127 

dicas clinicas, 132 

em adultos, 131-132 

estilo de vida/modifica^ao de atividades, 130-132 
etiologia/patogenese, 128-129 
sintomas, 123 

tratamento/manejo, 129-131 
vs. crises de ausencia, 127 q 
Crises tonico-clonicas 

acido valproico para, 130-131 
generalizadas e toxoplasmose, 263-264 
Crises tonico-clonicas generalizadas, 263-264, 
415-416 

Criterios da International Headache Society, 391-392 

D 

DCLD. Ver Demencia com corpusculos de Lewy 
difusos 

DCS, da medula espinal. Ver Degenera<;ao 

combinada subaguda, da medula espinal 
Defeito pupilar aferente (pupila de Marcus Gunn), 
194-195,195/ 

Deficiencia de vitamina B 12 

e anemia perniciosa, 172-173,186-190 
e degenera<;ao combinada subaguda da medula 
espinal, 184-187 
e demencia, 172-173 
e esclerose multipla, 188-189 
manifesta^oes clinicas, 187^ 
tratamento de, 187-188 

Deficit de aten^ao e hiperatividade (TDAH), 407-410 
Deficits neurologicos focais, 94-95 
Degenera^o combinada subaguda (DCS), da 
medula espinal 

confirma<;ao laboratorial, 186-188 
considera<;6es, 184-186 
defini«;6es associadas, 185-186 
diagnostico diferencial, 186-187 
dicas clinicas, 189-190 
e deficiencia de vitamina B 12 ,185-187 
op^oes de tratamento, 187-188 
sintomas, 183 

Degenera^ao ganglionar corticobasal, 43-44 
Degenera 9 oes cerebelares paraneoplasicas (DCP), 
48-49,51 

Delirium, decorrente de traumatismo de cranio 
abordagem clinica, 80-82 
caracteristicas clinicas, 78, 80-81 
considera<;6es, 78-79 
defini^oes, 79 
diagnostico, 80-83 
diagnostico diferencial, 80-82 
dicas clinicas, 83 
dura<;ao, 83 
etiologias de, 82 q, 83 
fatores de risco, 80-81, 81^ 


fisiopatologia, 80-81 
medica<;ao para, 80-82 
niveis de aten 9 ao, 80-82 
op 9 oes de tratamento, 80-82 
sinal de Babinski, 80-81 
sintomas, 77, 80-81 
vs. demencia, 80-83 

Demencia associada ao HIV. Ver tambem Aids 
abordagem clinica, 237-239 
complexo da demencia 
considera 9 oes, 236-237 
defin^oes associadas, 236-238 
diagnostico diferencial, 238-239 
dicas clinicas, 240 
op 9 oes de tratamento, 239 
sintomas, 235-238 

Demencia com corpusculos de Lewy difusos 
(DCLD), 43-44 
abordagem clinica, 177-180 
caracteristicas diagnosticas/estudos, I79q, 
178-180 

considera 9 oes, 176-178 
defin^oes associadas, 177-178 
dicas clinicas, 181-182 

historia clinica/caracteristicas, 178-180,180g 
op 9 oes de tratamento, 179-180 
patologia, 178-180 
sintomas, 175 

vs. demencia de Alzheimer, 176-181 
Demencia por infartos multiplos, 168-169,172-173 
Demencia. Ver tambem Complexo de demencia na 
Aids; Doen 9 a de Alzheimer; Demencia por 
corpusculos de Lewy difusos; Demencia 
associada ao HIV 
abordagem clinica, 168-172 
anterior/posterior, 168-169 
causas, 172-173 

classifica 9 oes cortical/subcortical, 168-169,170 q 
diagnostico diferencial, 170-173 
doen 9 a de Parkinson e, 177-180 
sindrome de pseudodemencia, 167-172 
Demencias corticais, 168-169,169 q, 170q 
Demencias subcorticais, 168-169,169g, 170q 
Denerva 9 ao, 189-190,371-372 
Denver Developmental Screening Test (DDST), 
429-430,433 

Depressao. Ver tambem Sindrome de 
pseudodemencia 
na demencia, 167-168,170-174 
na demencia associada ao HIV, 236-237,240 
na doen 9 a de Huntington, 25-29 
na doen 9 a de Parkinson, 41 
na sindrome pos-concussao, 89-92 
nas enxaquecas, 149,159-160 
nas pseudocrises, 144-145 
Dermatomiosite 

caracteristicas clinicas, 341-343 
caracteristicas cutaneas de, 342-344 
considera 9 oes, 340-341 
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defini^oes associadas, 340-342 
diagnostico, 343-346 
diagnostico diferencial, 344-345 
dicas clinicas, 347 
epidemiologia, 341-343 
fisioterapia/fonoaudiologia, 346 
miopatias inflamatorias idiopaticas, 
sintomas, 339-340 
tratamento/manejo, 345-346 
vs. polimiosite, 340-343 
Desmieliniza^ao perivenular, 215-216,216/ 
Desvio da linha media, 444-446,448 
Dextroanfetamina, para transtorno de deficit de 
aten^ao com hiperatividade, 410 
Diagnostico diferencial 
coreia em adulto, 27 q 

degenera<;ao combinada subaguda da medula 
espinal, 186-187 

delirium, decorrente de traumatismo, 80-82 

demencia, 170-173 

demencia associada ao HIV, 238-239 

dermatomiosite, 344-345 

distonia, 33 1 

doen^a de Parkinson, 43-44 
encefalomielite disseminada aguda, 215-217 
esclerose multipla, 208 q-209q 
lissencefalia, 423-424,426-427 
vertigem, posicional paroxistica benigna, 318-320 
Diazepam, 19-20 
Difenidramina 

para distonia, 36-37 
para doen<;a de Parkinson, 44-45 
Difenidramina, 36-37,44-45 
Digitalicos, efeitos colaterais, 135-136 
Dipiridamol, para preven^ao de acidente vascular 
secundario, 97-98 
Diplopia binocular, 286-289,291 
Diplopia monocular, 288-289, 291 
Diplopia vertical, 289 

Diplopia. Ver Diplopia binocular; Diplopia 
monocular; Diplopia vertical 

Disartria 

com ataxia espinocerebelar, 48 
com botulismo infantil, 231-232 
com delirium, 80-82 

com doen<;a de Creutzfeldt-Jakob esporadica, 
244-245 

com doen<;a de Parkinson, 41 
com esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
com esclerose multipla, 205-206 
com miastenia grave, 307-308 
com sindrome de Guillain-Barre, 332-335 
Disautonomia, 137-138,229-231 
Discinesia tardia (TD) 
abordagem a, 57-59 
considera^oes, 56 

defini^ao de, 25-26. Ver tambem Disturbios 
discineticos 
dicas clinicas, 60 


fatores de risco, 27-29, 57,60,410 
op^oes de tratamento, 58-59 
sintomas, 55,60 

vs. doen^a de Huntington, 58-59 
vs. sindromes de distonia idiopatica, 58-59 
Disfagia 

na coreia, 27-29 

na dermatomiosite, 340-343, 346 
na doen<;a de Huntington, 27-29 
na esclerose lateral amiotrofica, 350,352-354 
na miastenia grave, 307-308 
na sindrome de Guillain-Barre, 332-335 
na sindrome de Miller-Dieker, 422-423 
nas crises parciais complexas, 124-127,131-132 
no botulismo infantil, 231-232 
Displasia fibromuscular, 103-104,111-112 
Dispraxia, 175 

Dissec^ao carotidea, 110-112,151-152,156 
Dissec 9 ao da arteria carotida interna (ICA), 
arteriografia, 112/ 

Dissocia«;ao proteinocitologica, 327 
Distonia 

abordagem clinica, 33-35 
considera 9 oes, 32 
defini<;ao de, 25-26,33 
diagnostico diferencial, 33^ 
dicas clinicas, 36-37 
etiologias de, 32-35,60 
na doen^a de Huntington, 26,28 
primaria, 32-37 
proteina distrofina, 399-401 
RM cerebral, 32 
secundaria, 32 
causas, 35q 
definida, 33 

pistas diagnosticas, 34-35 
sindromes distonia -plus, 35 q 
sintomas, 31 

tratamentos sintomaticos, 35-36 
tremores, 18-19 

Distonia de torsao primaria generalizada, 33 
Distonias focais de a^ao, 34-35 
Distrofia muscular de Duchenne/Becker 

caracteristicas clmicas/epidemiologia, 399-401 
considera<;6es, 398-400 
defini<;6es associadas, 399-400 
diagnostico, 400-402 
dicas clinicas, 403 
e creatina quinase, 399-401 
e proteina distrofina, 399-401 
etiologia/patogenese, 400-401 
hereditariedade ligada de, 399-400,403 
sintomas, 397-398 
tratamento/manejo, 401-402 
Distrofia muscular. Ver Distrofia muscular de 
Duchenne/Becker 
Disturbio de conversao, 142 
Disturbio do desenvolvimento (PDD), 406-408, 
429-432 
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Disturbio pervasivo do desenvolvimento (PDD), 
429-432 

Disturbios discineticos, 5 7q 
Disturbios do sono, 178-180 
Disturbios neurodegenerativos hereditarios, 35 q 
Disturbios pediatricos. Ver Cefaleias, pediatricas; 

Botulismo infantil; Espasmos infantis 
Disturbios relacionados a REM, 177-178,181-182 
Divalproex, para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-155 
Divalproex valproato de sodio-acido valproico, 
153-155 

Doen«;a de Alzheimer. Ver tambem Demencia 
considera<;6es, 166-168 
defini^oes associadas, 167-169 
dicas clinicas, 174 

fotomicrografia, placa amiloide/emaranhado 
neurofibrilar, 169-170,171/ 
imagens cerebrais por RM, 171/ 
op^oes de tratamento, 172-174 
sintomas, 165 

vs. demencia por corpusculos de Lewy difusos, 
176-181 

Doen<;a de Creutzfeldt-Jakob (CJD) 

caracterlsticas clinicas/epidemiologia, 245-247 
categorias de 

adquirida, 245-246 
esporadica, 245-246 
hereditaria, 245-246 
panencefalopatia, 246-247 
variante nova, 246-247 
confirma<;ao por biopsia cerebral, 249-251 
considera^oes, 244-245 
deriva<;ao do nome, 252 
diagnostico, 247-250 
dicas clinicas, 252 
EEG de pacientes com, 248-249 
etiologia/patogenese, 246-248 
sintomas, 243-247 
tratamento/preven^ao, 250 
Doen<;a de expansao da repeti^ao de trinucleotideo, 
49,51 

Doen«;a de Gerstmann-Straussler-Scheinker (GSS), 
245-246 

Doen<;a de Huntington 

abordagem clinica, 25-26,28 
considera^oes, 24-25 
defini^oes associadas, 25-26 
dicas clinicas, 29 
e tiques, 407-408 
exame genetico para, 24-25,29 
manejo, 26,28 
sintomas, 23 

variante de Westphal, 26,28-29 
Doen$a de Lyme, 256-257,297-298,353-354, 
438-439 

Doen«;a de Machado-Joseph (DMJ). Ver 
Doen<;a de moyamoya , 111-114 
Doen<;a de Parkinson. Ver tambem Bradicinesia 
postural; Instabilidade 


abordagem clinica 41-42 
considera^oes, 40 
defini<;6es associadas, 41 
diagnostico diferencial, 43-44 
dicas clinicas, 46 
disturbios relacionados, 35 q 
e demencia, 177-180 
e rigidez em roda dentada, 16-18 
op^oes de tratamento, 43-45 
RM cerebral, 40 
sintomas, 39 
vs. tremor essencial, 17 q 

Doen^a do neuronio, motor superior/inferior, 351-352 
Doen^a panencefalopatica de Creutzfeldt-Jakob, 
246-247 

Donepezil, 167-168,172-174 
Dor lancinante, com tabes dorsalis/ neurossifilis, 
253-256, 260 

E 

Ecolalia, e sindrome de Tourette, 409 
Efeitos colaterais, da medica^ao 

agentes bloqueadores da dopamina, 29, 57,60 
agentes neurolepticos, 27-29,43-44, 57, 59-60, 

410 

anticolinergicos, 44-45 
antiemeticos, 43-44 
betabloqueadores, 135-138,155 
bloqueadores do canal de calcio, 135-136 
contraceptives orais, 111-112 
diureticos de al<;a, 137-138 
fenobarbital/acido valproico, 385-386 
medicares anticonvulsivas, 19-20,136-137, 
385-386,417 
riluzole, 354-355 
topiramato, 153-155 
tranquilizantes, 19-20 
triptanos, 153-154 

ELA. Ver Esclerose lateral amiotrofica 
Eletrencefalografia, 135-136 

para cefaleias pediatricas, 392-393 
para crise parcial complexa, 124,126/ 
para crises de inicio recente, 116-118, 375-377, 
379-380 

para delirium, 80-82 

para demencia com corpusculos de Lewy difusos, 
179-180 

para doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 248-249 
para doen<;a de Creutzfeldt-Jakob esporadica, 
244-245 

para epilepsia rolandica benigna, 414-417 
para pseudocrises, 142-145 
para sincope cardiogenica, 135-136 
Eletrocardiografia, para sincope cardiogenica, 134-135 
Eletroconvulsoterapia, para corpusculos de Lewy 
difusos demencia, 179-180 
Eletromiografia (EMG) 

estimula^ao de nervo, 229,231-232,255-256 
para dermatomiosite, 339-340,344-345 


Toy - Neurologia.indd 467 


21/8/2013 15:21:05 


468 


f N DICE 


para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
400-402 

para esclerose lateral amiotrofica, 350,353-354 
para miastenia grave, 309-310 
para paralisia do nervo facial, 295-296 
para pe caido, 372, 374-375 
para polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 327 
para ptose, 303-308 

para sindrome do tunel do carpo, 360-361, 
364-365 

Eletroneuromiografia, para paralisia do nervo facial, 
295-296 

Eletronistagmograma (ENG), 315, 318,320 
EM. Ver Esclerose multipla 
EMDA. Ver Encefalomielite disseminada aguda 
EMG. Ver Eletromiografia 
Encefalite equina do leste, 222-223 
Encefaloduroarteriossinangiose, para doen<;a de 
moyamoya, 113-114 

Encefalomielite disseminada aguda (EMDA) 
considera^oes, 214 
defini<;oes associadas, 214-216 
diagnostico, 215-217 
diagnostico diferencial, 215-217 
dicas clinicas, 218 

etiologias/apresenta^ao cllnica, 215-217 
etiopatogenese multifatorial, 218 
neuropatologia de, 215-216,216/ 
op^oes de tratamento, 217 
prognostico, 215-217 
sintomas, 213,215-216 

Encefalomielite hemorragica necrosante aguda 
(EMHNA), 215-216 
Encefalopatia de Wernicke, 172-173 
Encefalopatia espongiforme bovina (EEB), 245-246 
Encefalopatia hepatica, 228 

Encefalopatias espongiformes transmissiveis (EETs), 
245-248 

Enxaqueca abdominal, 156 
Enxaqueca transformada, 162-163 
Enxaquecas da arteria basilar, 156 
Enxaquecas hemiplegicas, 156 
Enxaquecas oftalmoplegicas, 156 
Enxaquecas. Ver Cefaleias do tipo enxaqueca 
Epidemiologia 

da contusao cerebral, 86-88, 88 q 
da dermatomiosite, 341-343 
da distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
399-401 

da doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 245-247 
da esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
da esclerose multipla, 203-204 
da lissencefalia, 423-424,426-427 
da neurite optica, 194-196,200 
da polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 325-327 

da sindrome do tunel do carpo, 361-363 
das crises parciais complexas, 125-129 


dos traumatismos medulares, 63 
Epilepsia, 118-119,135-137,377-378,381. Ver 
tambem Autismo; Epilepsia rolandica 
benigna; Epilepsia mioclonica juvenil; 
Crises; Morte subita inesperada na 
epilepsia; Epilepsia do lobo temporal 
Epilepsia benigna com esplculas centrotemporais 
Epilepsia do lobo temporal, 128-129,385-386 
Epilepsia mioclonica juvenil, 378-379, 381 
Epilepsia relacionada a localiza<;ao, 377-378 
Epilepsia rolandica benigna (ERB) 
abordagem, 415-417 
considera 9 des, 381,414-416 
diagnostico, 416-417 
dicas clinicas, 418 
op<;oes de tratamento, 417 
sintomas, 413 

Epilepsia rolandica maligna, 418 
ERB. Ver Epilepsia rolandica benigna 
Erup<;ao violacea em heliotropo, 340-343 
Escala de coma de Glasgow, 79,79 q, 271-272,271 q 
Escherichia coli, 222-223 
Esclerose lateral amiotrofica (ELA) 

caracteristicas clinicas/epidemiologia, 352-353 

considera^oes, 350-352 

defini<;6es associadas, 351-352 

diagnostico, 353-354 

dicas clinicas, 354 

etiologia/patogenese, 352-353 

sintomas, 349 

tratamento/manejo 

assistencia nutricional, 354-355 
assistencia ventilatoria, 354-355 
riluzole, 353-355 
terapia da fala, 354-355 
vs. mielopatia cervical, 354 
Esclerose multipla (EM) 

caracteristicas clinicas, 205-206 

considera<;6es, 202 

defini<;ao de, 203-204 

diagnostico, 205-209 

diagnostico diferencial, 208 q-209q 

dicas clinicas, 211-212 

e neurite optica, 192,197-198,200 

epidemiologia, 203-204 

etiopatogenia, 203-205 

op<;oes de tratamento, 208-209-210-211 

padroes clinicos/tipos 

benigna, abrangente, 204-205 
clinicamente isolada, 204-205 
primaria progressiva, 204-205 
progressiva recorrente, 204-205 
recorrente-remitente, 204-205 
secundaria progressiva, 204-205 
sintomas, 201 

tratamento, sintomatico, 210-211 
Escotoma, 194-195 
Esfrega^o de Tzanck, 294-296 
Espa«;o subaracnoide, 103-104 
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Espasmos infantis (sindrome de West), 423-424 
Estado distonico, 34-35 
Estado epileptico, 378-379, 381, 385-386 
Estatinas 

para dermatomiosite, 345-346 
para hiperlipidemia/acidentes vasculares 
encefalicos, 98-99 
Estenose da carotida, 98-99 
Esteroides 

corticosteroides 

para encefalomielite disseminada aguda, 217 
para esclerose multipla, 202 
para inflama<;ao, 65-66 
para neurite optica, 199 
para toxoplasmose, 265 
intravenosa, para esclerose multipla, 209-210 
para lissencefalia, 424 

para sindrome de Ramsay Hunt, 298-299,302 
Estimula^ao cerebral profunda (DBS) 
para distonia, 32, 36-37 
para doen^a de Parkinson, 44-45 
para sindrome de Tourette, 410 
para tiques resistentes a farmacos, 410 
para tremor essencial, 19-20 
Estimula^ao de alta frequencia do globo palido 
(GPi), para distonia, 35-36 
Estreptococo, grupo B, 222-223 
Estudo da velocidade da condu^ao nervosa (VCN) 
defini^ao, 185-186 

para amiotrofia lateral amiotrofica, 353-354 
para degenera<;ao combinada subaguda da 
medula espinal, 189-190 
para dermatomiosite, 339-340, 344-345 
para distrofia muscular de Duchenne/Becker 
400-402 

para miastenia grave, 309-310 
para polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
aguda, 325-326 

para polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 327 
para ptose, 306-308 
para sindrome de Guillain-Barre, 335 
Estudos VCN. Ver Estudos da velocidade de 
condu<;ao nervosa 

Etiologia 

da ataxia cerebelar autossomica dominante, 49,51 
da ataxia espinocerebelar, autossomica 
dominante, 49,51-52 
da distonia, 32-35,60 

da distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
400-401 

da doen«;a de Creutzfeldt-Jakob, 246-248 
da encefalomielite disseminada aguda, 215-217 
da epilepsia do lobo temporal, 385-386 
da esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
da esclerose multipla, 203-205 
da hemorragia subaracnoidea, 103-104,107 
da meningite, 220-223 
da neurite optica, 195/ 197 


da paralisia do sexto nervo craniano, 288-289 
da polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 326-327 
da pseudocrise, 143-145 
da ptose, 305-306 
da sincope ortostatica, 136-137 
da sindrome de Guillain-Barre, 332-335 
das crises com inicio na idade adulta, 117-119 
das crises parciais complexas, 128-129 
das crises pediatricas, 379-380 
do acidente vascular isquemico, 96-97 
do delirium, por traumatismo craniano, 82 q, 83 
do infarto cerebral agudo, 96-97 
do papiledema, 279-280 
do pe caido, 372 

dos acidentes vasculares encefalicos, em pacientes 
jovens, 111-113 

Exacerba<;ao de crise catamenial (epilepsia 
catamenial), 132 

Exame abdominal, 5-6,331-332, 375-376 
Exame cardiaco, 4-5 
Exame da mama, 4-5 
Exame das costas/coluna vertebral, 5-6 
Exame de cabe«;a/pesco£ 0 ,4-5 
Exame de extremidades/pele, 5-6 
Exame de liquido cerebrospinal (LCS) 
para crises febris, 384 
para demencia associada ao HIV, 236-239 
para demencia de Alzheimer, 167-168 
para esclerose multipla, 206-208 
para hemorragia subaracnoidea, 104-105 
para meningite bacteriana, 222-225 
para meningite viral, 220,222-223,225-226 
para neurossifilis, 255-258 
para polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 327 

para toxoplasmose, 263-264 
Exame genital/retogenital/retal, 5-6 
Exame neurologico, 5-6 
Exame pulmonar, 4-5 
Exelon (rivastigmina), 172-173 
Exercicios de Brandt-Daroff, para vertigem, 315, 
318-320 

F 

Fascicula^ao, 47, 351-352, 370-371 
Fatores de risco 

em pessoas jovens, 111-114 
para acidentes vasculares encefalicos, 96-99 
para aneurismas, 103-104 
para delirium, 80-81, 81 q 
para discinesia tardia, 57,59,410 
para hemorragia subaracnoidea, 102-103 
para infarto cerebral agudo, 94-95 
para pseudotumor cerebral, 281 
Fenitoina 

causal para vertigem posicional paroxistica 
benigna, 322-323 

para crises, U9q-120q, 130-131, 378,381 
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Fenobarbital 
para crises, 378 
para crises febris, 385-386 
Fenomeno de Raynaud, 341-342 
Fenomeno de Uhthoff, 197 
Fibrila<;ao atrial, 96-99 
Fingolimod (gilenya), 209-210 
Fisiopatologia 

da contusao cerebral, 87-89 
da demencia associada ao HIV, 239 
da doen^a de Alzheimer, 169-170 
da esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
da miastenia grave, 308-310 
do delirium , decorrente de traumatismo 
craniano, 80-81 
do pseudotumor cerebral, 281 
Fisioterapia 

para ataxia cerebelar autossomica dominante, 
51-53 

para cefaleia diaria cronica, 161-162 
para dermatomiosite, 346 
para distrofia muscular, 401-402 
para doen<;a de Parkinson, 43-44 
para esclerose lateral amiotrofica, 354-355 
para esclerose multipla, 210-211 
para polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 326 

para sindrome do tunel do carpo, 364-365 
Flufenazina, 410 
Fluoxetina, 410 
Fonofobia, 159-160 
Forame oval patente (FOP), 110-114 
Fotofobia, 159-160 
Fun<;ao executora, 177-178 

G 

Gabapentina 

para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
para crises, 119 q-120q, 130-131 
Gastrenterite viral, 375-376 
Gene huntingtina, 24-26,28 
Gilenya (Fingolimod), para esclerose multipla, 
209-210 

Glaucoma agudo, 151-152 

H 

H. influenza, 222-223, 334-335 
Haloperidol 

para coreia, 27-29 
para delirium , 80-82 
para distonia, 36-37 
para sindrome de Tourette, 410 
HED. Ver Hematoma epidural 
Hematoma epidural (HED) 
abordagem de, 71-72 
considera<;6es, 70 
defini^ao de, 271-272 
dicas clinicas, 76 


estudos diagnosticos 
de imagem, 73-76, 74/ 
laboratoriais, 72-74 
exame fisico, 72-73 
op^oes de tratamento, 73-75 
resultados, 73-75 

sequelas traumaticas associadas, 72-73 
sintomas, 69, 71-73 
Hematoma subdural, 272-273 
Hemianopsia homonima, 95-96 
Hemorragia intracerebral, 95-96 
Hemorragia subaracnoidea, 152-153 
complicates, 106-107,108 
considera 9 oes, 102-103 
defini<;ao de, 79 
defini(;6es associadas, 103-104 
diagnostico/prognostico, 104-106 
dicas clinicas, 108 
etiologias, 103-104,107 
fatores de risco, 102-103 
optes de tratamento, 105-107 
sintomas, 101 

sistema de gradua<;ao, 105-106 
Hereditariedade ligada ao X, 399-400,403 
Hemia^ao, 445-446 
Herpes-virus humano 6-7, 385 
Herpes-zoster otico, 294-295,297-298, 302 
Hidrocefalia, 279-280 

comunicante aguda, 103-104 
Hidrocefalia comunicante aguda, 103-104 
Hidrocefalia de pressao normal, 172-173 
Hiperlipidemia, 98-99 
Hipermagnesemia, 228 
Hiper-reflexia 

e delirium com traumatismo de cranio, 78 
e demencia associada ao HIV, 236-238 
e doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 244-245 
e esclerose lateral amiotrofica, 353-354 
e meningite viral, 220 
e sindrome de Guillain-Barre, 333-334 
Hipertelorismo, 423-424 
Hipertensao 

e cefaleias, 150-151 

e cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
e infarto cerebral agudo, 96-99 
e massa intracraniana em expansao, 72-73 
iatrogenica, no acidente vascular encefalico 
isquemico, 96-97 
Hipertireoidismo, 18-19,27 q 
Hiporreflexia 

e botulismo infantil, 228,230-231 
e neurossifilis, 256-257 
Hipotireoidismo 

e botulismo infantil, 228 
e demencia, 172-173 

e sindrome do tunel do carpo, 359, 361-363 
Hipotonia e botulismo infantil, 228,230-231 
Hipotonia infantil, 451, 453-454 
Hipovolemia, 137-138 
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Hormonio adrenocorticotrofico (ACTH), para 
lissencefalia, 424 
HSV PCR, 221-222 

i 

Ibuprofeno, para cefaleias pediatricas, 393 
ICP. Ver Pressao intracraniana 
Imunoglobulina do botulismo humano, 231-232 
Imunopatogenese, da dermatomiosite, 340-341 
Incontinencia fecal, e demencia, 172-173 
Incontinencia urinaria 
e demencia, 172-173 

na crise com inicio na idade adulta, 116-117 
na crise tonico-clonica, 378-379 
na doen^a de Parkinson, 42 
na pseudocrise, 143-144 
na sincope cardiovascular, 136-137,139-140 
no hematoma epidural, 72-73 
Infarto cerebral, agudo 
abordagem clinica, 95-97 
apresenta<;ao clinica, 96-98 
considera^oes, 94-95 
defini^oes associadas, 95-96 
dicas clinicas, 100 
etiologias, 96-97 
imagem TC, 97/ 
linfoma cerebral, 238-239 
op<;oes de tratamento, 97-99 
procedimentos diagnosticos, 95-96 
sintomas, 93,96-97 

Inibidores da monoaminoxidase tipo B (MAO-B), 
40,62 

Inibidores seletivos da recapta^ao da serotonina 
(ISRSs) 

para depressao, 27-29 
para doen<;a de Alzheimer, 173-174 
para esclerose multipla, 210-211 
para transtorno obsessivo-compulsivo, 410 
Inje^oes de toxina botulinica tipo A 
para cefaleias cronicas, 161-163 
para diplopia binocular, 289 
para discinesia tardia, 58-59 
para distonia, 35-36 
para tiques/sindrome de Tourette, 410 
para tremor essencial, 19-20 
Insonia familiar fatal (FFI), 245-246 
Instabilidade postural, 46 
Interferon b-la, 209-210 
Interferon b-lb, 209-210 
International League Against Epilepsy, 117-118, 
119 q-120q 

Interven^ao cirurgica 

para crises epilepticas, 130-131 

para crises parciais complexas, 130-131 

para doen<;a de Parkinson, 43-45 

para hematoma epidural, 76 

para hemorragia subaracnoidea, 106-107 

para lesoes medulares, 65-66 

para sindrome do tunel do carpo, 365 


para tremor essencial, 19-21 
para tumores do angulo cerebelopontino, 440 
ISRSs. Ver Inibidores seletivos da recapta<;ao da 
serotonina 

L 

LCS. Ver Exame do liquido cerebrospinal 
Lesao da circula<;ao posterior/vertebrobasilar, 96-97 
Lesao medular sem anormalidade radiografica 
(SCIWORA), 64-65 
Lesoes com realce anelar, 263-264,267 
Lesoes medulares 

abordagem clinica, 64-65 
considera 9 oes, 62 

cuidados a longo prazo/reabilita^ao, 65-66 

dicas clinicas, 67 

epidemiologia, 63 

manejo inicial, 64-67 

o papel da cirurgia/esteroides, 65-66 

sintomas, 61 

tipos de 

sindrome de Brown-Sequard, 63 
sindrome medular central, 63 
sindromes do cordao anterior, 63 
Leucemia, 353-354, 361-363 
Leucoencefalopatia multifocal progressiva, 238-239 
Levodopa 

causal para discinesia, 44-46, 59 
e distonia, 33 q, 35-36, 35 q 
para doen«;a de Parkinson, 40,43-46,181-182 
Lewy, Frederick, 178-180 
Lissencefalia 

considera^oes, 422-423 
defmi<;6es associadas, 423-424 
diagnostico, 424-425 
dicas clinicas, 426-427 
epidemiologia/diagnostico diferencial, 

423-424,426-427 
op^oes de tratamento, 424-425 
sintomas, 421-422 
Listeria monocytogenes, 222-223 
Lorazepam, para delirium, 80-82 

M 

Malforma^oes arteriovenosas, 110-114 
Manual Diagnostico e Estatistico de Trantornos 
Mentais (DSM-IV-TR), para autismo, 
428-429 

Medicares neurolepticas 
efeitos colaterais 

discinesia tardia, 57, 59-60,410 
exacerba^ao da bradicinesia, 27-29 
hepatotoxicidade, 410 
para a supressao de tiques, 410 
para sindrome de Tourette, 410 
parkinsonismo induzido por farmacos, 43-44 
para coreia, 27-29, 58-59 
para doen<;a de Huntington, 58-59 
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sensibilidade na demencia com corpusculos de 
Lewy difusos,178-180 

Medicares. Ver tambem Medicamentos individuals 
efeitos colaterais 

agentes bloqueadores da dopamina, 29, 57,60 
agentes neurolepticos, 27-29,43-44, 57,59-60, 
410 

anticolinergicos, 44-45 
antiemeticos, 43-44 
betabloqueadores, 135-138,155 
bloqueadores do canal de calcio, 135-136 
contraceptivos orais, 111-112 
diureticos de al<;a, 137-138 
fenobarbital/acido valproico, 385-386 
medicares anticonvulsivas, 19-20,136-137, 
385-386,417 
riluzole, 354-355 
topiramato, 153-155 
tranquilizantes, 19-20 
triptanos, 153-154 

para acidentes vasculares encefalicos, 97-98, 
112-113 

para aneurismas, 108 

para cefaleias, 152-155,160-162 

para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-155 

para cefaleias pediatricas, 393 

para coreia, 26-29, 58-59 

para crises, 119 q-120q, 129-131 

para crises de ausencia, 130-131 

para crises febris, 386 

para delirium, 80-82 

para demencia com corpusculos de Lewy difusos, 
179-180 

para depressao, 27-29 
para dermatomiosite, 345-346 
para discinesia tardia, 58-59 
para distonia, 35-37 
para distonias secundarias, 33, 36-37 
para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
401-403 

para disturbio de aten^ao deficit/hiperatividade, 
410 

para doen<;a de Alzheimer, 167-168,172-174 

para doen<;a de Huntington, 58-59 

para doen<;a de Parkinson, 43-46 

para epilepsia, 378,381 

para epilepsia rolandica benigna, 417 

para esclerose lateral amiotrofica, 353-355 

para esclerose multipla, 209-211 

para hiperlipidemia, 98-99 

para inflama^ao, 65-66 

para lesoes medulares, 65-66 

para lissencefalia, 424 

para meningite viral, 221-222 

para miastenia grave, 308 

para neurite optica, 199 

para polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 326 

para sincope cardiogenica, 135-136 


para sindrome de Guillain-Barre, 335 
para sindrome de Tourette, 410 
para tiques, 410 
para toxoplasmose, 265-266 
para transtorno obsessivo-compulsivo, 410 
para tremor essencial, 19-21 
para tremores, 19-20 
Medicamentos anticolinesterasicos 

para demencia com corpusculos de Lewy difusos, 
176,179-181 

para doen<;a de Alzheimer, 173-174 
para miastenia grave, 308 
Medicamentos anticonvulsivos, 19-21,130-131 
Memantina, para doen<;a de Alzheimer, 167-168, 
172-173 

Meningioma, 435-439. Ver tambem Tumores do 
angulo cerebelopontino 
Meningite meningococica, 225-226 
Meningite por HSV, 223-225 
Meningite viral 

apresenta^ao clinica/avalia^ao, 222-225 

avalia^ao/algoritmo de manejo, 224 f 

avalia^oes, 220-222 

causas, 222-223 

considera 9 oes, 220-222 

defini^oes associadas, 221-222 

dicas cllnicas, 226 

op^oes de tratamento, 221-225 

sintomas, 219 

vs. meningite bacteriana, 222-223,225-226 
Meningite. Ver Meningite bacteriana; Meningite 
meningococica; Meningite viral 
Metilfenidato, para transtorno do deficit de aten<;ao 
e hiperatividade, 410 
Metilprednisolona, 65-66,192 
Miastenia grave, 228, 307-308 
dicas clinicas, 311 
exames diagnosticos para, 309-308 
fisiopatologia da, 308-310 
op<;6es de tratamento, 308 
sintomas oculares, 309-310 
Mic^ao, espontanea, 136-137 
Mieloma multiplo, 361-363 
Mielopatia, 64-65,351-352 
Mielopatia cervical, 354 

Miniexame do estado mental (MEEM), 6-7,219, 
235-236, 243-244,253-254 
Mioclonias, 32-33, 43-44, 80-82 
Miopatia, 303-308, 326, 340-341 
Mioquimia facial/faciolingual, 51-53,205-206 
Miosite com corpos de inclusao, 343-344 
Mitoxantrona (Novantrone), para esclerose multipla, 
209-210 

Mitoxantrona, 209-210 
Modafinil, para esclerose multipla, 210-211 
Mononeuropatia do nervo mediano. Ver Sindrome 
do tunel do carpo 

Mononeuropatia isquemica. Ver Paralisia do sexto 
nervo craniano 


Toy - Neurologia.indd 472 


21/8/2013 15:21:07 


INDICE 


473 


Mordedura da lingua, 136-137,139-140,143-144 
Morte subita inesperada em epilepsia (SUDEP), 
128-129 

Mycoplasma pneumoniae, 334-335 

N 

N. meningitidis, 222-223 
Natalizumabe, 209-210 

Natalizumabe, para esclerose multipla, 209-210 
National Institute of Neurological Disorders and 
Stroke (NINDS), 249-250 
Neuralgia do trigemeo, com esclerose multipla, 
205-206 

Neuralgia occipital, 160-161 
Neuralgia pos-herpetica, 295-296 
Neurite optica (NO) 

abordagem cllnica, 195-197 
associa^o esclerose multipla, 192,197-198,200, 
205-206 
causas de, 193 q 
considera<;6es, 192-193 
defeito pupilar aferente, 195/ 
defini^oes associadas, 194-195 
diagnostico, 198 
dicas clinicas, 200 
epidemiologia, 194-196,200 
etiopatogenia, 195/ 197 
op<;oes de tratamento, 199 
sintomas, 191 

Neurite optica anterior (papilite), 194-195 
Neurite optica posterior (neurite retrobulbar), 
194-195 

Neurite retrobulbar (neurite optica posterior), 
194-195 

e esclerose multipla, 205-206 
Neurografia por ressonancia magnetica (NRM), para 
Neuromas 

acustico, 435-437,440-443 
faciais, 296-297 

Neuropatia compressiva, 371-372 
Neuropatia diabetica, 137-138 
Neuropatia peroneal, 372 
Neuropatia. Ver Polineuropatia desmielinizante 
inflamatoria aguda; Polineuropatia 
desmielinizante inflamatoria cronica; 
Neuropatia compressiva; Neuropatia 
diabetica; Mononeuropatia isquemica; 
Mononeuropatia do nervo mediano; 
Neurite optica; Neuropatia peroneal 
Neurossifilis. Ver tambem Tabes dorsalis 
abordagem cllnica, 256-258 
achados do LCS, tipicos, 255-256 
e demencia, 172-173 
e dor lancinante, 253-256 
op<;oes de tratamento, 257-258 
prognostico, 258 

Nimodipina, para aneurismas, 106-108 
Nistagmo, 221-222, 315, 318 
NO. Ver Neurite optica 


Nortriptilina, 161-162 

Nova variante de doen^a de Creutzfeldt-Jakob 
(nv-CJD), 246-247 

o 

Obstipa«;ao 

e botulismo infantil, 228,230-231,233 
e disautonomia, 229 
e discinesia tardia, 55 
e esclerose lateral amiotrofica, 354-355 

Olhos. Ver tambem Papiledema; Pupila nao reativa 
diplopia, 287-289 
diplopia monocular, 288-289 
diplopia vertical, 289 
e miastenia grave, 309-310 
escala de coma de Glasgow, 271 q 
slndrome de Holmes-Adie, 268,271-275 
via nervosa simpatica, 273/ 

Op<;6es de tratamento 

para acidentes vasculares encefalicos, 97-99 
em pacientes jovens, 112-114 
hemorragico, 98-99 
isquemico, 94-95,97-99,112-113 
para ataxia espinocerebelar, autossomica 
dominante, 51-53 
para botulismo infantil, 231-232 
para cefaleias 

cronica, 160-162 
da enxaqueca, 152-155 
pediatrica, 390-391, 393 
para coreia, 27-29 
para crises 

de inicio na idade adulta, 118-120,119 q-120q 
de inicio recente, crian^as, 378 
febris, 385-386 
parciais complexas, 128-131 
pseudocrises, 144-145 
para deficiencia de vitamina B 12 ,187-188 
para degenera^ao medular combinada subaguda, 
187-188 

para delirium, decorrente de traumatismo 
craniano, 80-82 

para demencia associada ao HIV, 239 
para demencia com corpusculos de Lewy difusos, 
179-180 

para dermatomiosite, 345-346 
para discinesia tardia, 58-59 
para distonia, 35-36 

para distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
401-402 

para doen<;a de Alzheimer, 172-174 

para doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 250 

para doen«;a de Parkinson, 43-45 

para encefalomielite disseminada aguda, 217 

para epilepsia rolandica benigna, 417 

para esclerose lateral amiotrofica, 354-355 

para esclerose multipla, 208-211 

para hematoma epidural, 73-75 

para hemorragia subaracnoidea, 105-107 
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para infarto cerebral, agudo, 97-99 

para lissencefalia, 424-425 

para meningite viral, 221-222 

para miastenia grave, 308 

para neurite optica, 199 

para neurossifilis, 257-258 

para papiledema, 281-282 

para paralisia do sexto nervo craniano, 289 

para pe caido, 372-373 

para polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 326 

para sincope cardiogenica, 137-138 
para sindrome de Guillain-Barre, 335 
para sindrome de Tourette, 409-410 
para sindrome do tunel do carpo, 364-365 
para toxoplasmose, 265-266 
para tumores do angulo cerebelopontino, 
439-440 

Opistotono, 33,423-424 
Ortese pe-tornozelo, para pe caido, 372 
Otite media, com paralisia facial, 296-297 
Otolito, 315, 318 
Otorreia, 295-296 
Oxcarbazepina 
para crises, 378 

para tratamento anticonvulsivante, 130-131 


Pacientes, abordagem dos 

abordagem de leitura orientada para o problema, 
8-12 

coleta de informa^oes, 2-7 
exame fisico, 4-7 
historia, 2-5 

solu^ao do problema clinico, 7-9 
Palilalia 

na doen^a de Parkinson, 41 
na sindrome de Tourette, 409 
Papiledema. Ver tambem pseudotumor cerebral 
Papilite (neurite optica anterior), 194-195,196/ 
Papulas de Gottron, 341-344 
Para doen^a de Parkinson, 40,44-45 
Para meningite bacteriana, 222-225 
Paracetamol 

para cefaleia cronica, 158,161-163 
para cefaleias pediatricas, 393 
Paracinesias, 407-408 

Paralisia de Bell, 295-296,298-299,436-439,441-443 
Paralisia de Todd, 95-96 

Paralisia do nervo facial. Ver tambem Paralisia de 
Bell; Colesteatoma; Neuromas faciais; 
sindrome de Ramsay Hunt; Tumores , da 
parotida/base do cranio 
abordagem clinica, 295-299 
considera<;oes, 294-295 
defini<;oes associadas, 295-296 
dicas clinicas, 302 
paralisia facial bilateral, 297-298 
sintomas, 293 


Paralisia do sexto nervo craniano. Ver tambem 
Diplopia binocular 
abordagem clinica, 287-288 
considera<;6es, 286-287 
dicas clinicas, 291 
etiologia, 288-289 
op<;6es de tratamento, 289 
sintomas, 285-286 
Paralisia facial, 438-439 
Paralisia facial bilateral, 297-298 
Paralisia facial idiopatica. Ver Paralisia de Bell 
Paralisia supranuclear progressiva, 43-44 
Paresia do olhar, 94-97 

Parkinsonismo induzido por farmacos, 43-44,46 
Patogenese 

da distrofia muscular de Duchenne/Becker, 
400-401 

da doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 246-248 
da encefalomielite disseminada aguda, 218 
da esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
da esclerose multipla, 203-205 
da polineuropatia inflamatoria desmielinizante 
cronica, 326-327 

das crises parciais complexas, 128-129 
do tremor essencial, 18-19 
Pe caido 

abordagem clinica, 371-372 
associa<;ao com esclerose multipla, 205-206 
considera^oes, 370-371 
defini^oes associadas, 370-372 
diagnostico, 372 
dicas clinicas, 374-375 
etiologias do, 372 
exames por imagem, 372 
op^oes de tratamento, 372-373 
prognostico, 373 
sintomas, 369-372 
testes eletrodiagnosticos, 372 
Pemoline, para o disturbio de aten^ao com 
hiperatividade, 410 

Penicilina G, aquosa em altas doses intravenosas, 
para neurossifilis, 254-255,257 
Perda auditiva, de condu^ao/neurossensorial, 
437-438 

Perda auditiva de condu^ao, 437-438 
Perda auditiva neurossensorial, 437-438 
PET. Ver Tomografia por emissao de positrons 
Pimozide, para sindrome de Tourette, 410 
Pirimetamina, par toxoplasmose, 262-263,265 
Plexopatia braquial, 361-364 
Polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda 
(AIDP). Ver Sindrome de Guillain-Barre 
Polineuropatia inflamatoria desmielinizante cronica 
(CIDP) 

caracteristicas clinicas/epidemiologia, 325-327 
considera^oes, 324-326 
defini^oes associadas, 325-326 
diagnostico, 327-326 
dicas clinicas, 329 
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etiologia/patogenese, 326-327 
sintomas, 323-324 
tratamento/manejo, 326 
Poliomielite, 228,229 
Prega epicantica, 423-424 
Pressao intracraniana (PIC) 

aumentada, no papiledema, 279-280 
no traumatismo cerebral, 72-75 
Primidona, 19-20 

Problemas de degluti^ao. Ver Disfagia 
Procedimento de reposicionamento na canalolitiase, 
315,318 
Propranolol 

para cefaleias diarias cronicas, 161-162 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-155 
para tremor essencial, 16,19-20 
Proptose, 287-288 
Pseudocrise 

considera^oes, 142 
defini^oes associadas, 142-144 
dicas clinicas, 145 
etiologias/quadro clinico, 143-145 
sintomas, 141 
tratamento, 144-145 
vs. crises epilepticas, 143-144 
vs. simula^ao, 143-144 
Pseudoexoftalmia, 51-53 

Ptose, 255-256,287-288. Ver tambem Miastenia grave 
abordagem clinica, 305-308 
considera<;6es, 303-305 
defini^oes associadas, 305-306 
etiologias da, 305-306 
sintomas, 303-304 

Pun<;ao lombar (PL). Ver tambem Exame do liquido 
cerebrospinal 

para cefaleias do tipo enxaqueca, 150-151 
para cefaleias pediatricas, 392-393 
para crises febris, 384 
para doen^a de Huntington, 24-25 
para hemorragia subaracnoidea, 104-105 
para meningite viral, 220,225-226 
para papiledema, 279-281 
para pseudotumor cerebral, 281 
para VDRL, para tabes dorsalis, 254-255 
Pupila de Marcus Gunn (defeito pupilar aferente), 
194-195,195/ 

Pupila nao reativa. Ver tambem Sindrome de 
Holmes-Adie 

abordagens clinicas, 272-274 
considera^oes, 269-272 
defini^oes associadas, 271-273 
dicas clinicas, 275 
ferramentas de avalia^ao, 272-273 
sintomas, 269-270 

Pupilas de Argyll Robertson, 253-256,259 

Q 

Queda 

e coreia, 27-29 


e demencia associada ao HIV, 237-238 
e distrofia muscular de Duchenne, 399-400 
e doen^a de Creutzfeldt-Jakob, 243-244 
e lesao medular traumatica, 63,66-67 
e pe caido, 369-370 
e pseudocrises, 143-144 
e tabes dorsalis, 255-256 

R 

Radiculomielopatia, 263-264 
Radiculopatia, 351-352 
cervical, 361-364 
lombar, 370-372 
Radioterapia estereotaxica, 440 
Reflexo H, 255-256 
Reflexos primitivos, 185-186 
Ressonancia magnetica (RM) 
com contraste de gadolineo 

para tumores cerebrais metastaticos, 444-448 
para tumores do angulo cerebelopontino, 
436-437,437/ 439-441 
nos traumatismos medulares, 62,64-65 
para ataxia, 51-52 
para ataxia espinocerebelar, 52/ 
para cefaleias cronicas, 158,160-163 
para cefaleias pediatricas, 392-393 
para crise parcial complexa, 124,128-130,130/ 
para crises de inicio recente, 375-377 
para degenera^ao combinada subaguda da 
medula espinal, 187-188 
para diplopia binocular, 291 
para doen<;a de Creutzfeldt-Jakob, 248-250 
para doen<;a de Huntington, 24-25 
para epilepsia rolandica benigna, 417,418 
para esclerose mesial temporal, 377/ 
para esclerose multipla, 205-207,206/ 
para hemorragia subaracnoidea, 104-105 
para infarto cerebral agudo, 94-96 
para lissencefalia, 422-424,426-427 
para meningite viral, 220 
para miastenia grave, 309-310 
para neurite optica, 192,197-198,198/ 
para ptose, 306-307, 311 
para sindrome de Guillain-Barre, 335 
para tremor essencial, 16 
Retardo no desenvolvimento, 429-430 
Retrocollis (movimentos em arco para tras), 60 
Retroviroses, 222-223 
Rigidez de nuca, na meningite, 226 
Rigidez em cano de chumbo, 17-18 
Rigidez em roda dentada, 16-18 
Riluzole, para esclerose lateral amiotrofica, 353-355 
Risperidona 

para delirium, 80-82 
para doen<;a de Alzheimer, 172-173 
Rivastigmina, para doen<;a de Alzheimer, 172-173 
RM. Ver Ressonancia magnetica 
RT-PCR EV (rea 9 ao em cadeia da polimerase via 

transcriptase reversa enteroviral), 221-222 
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s 

S. pneumoniae, 222-225 
Sangramento sentinela, 103-104 
Sarcoidose, 361-363 

SCA. Ver Ataxia espinocerebelar, autossomica 
dominante 
Sertralina, 410 

Sertralina, para sindrome de Tourette, 410 
SGB. Ver Sindrome de Guillain-Barre 
Sifilis, formas neurologicas, 275. Ver tambem 
Neurossifilis; Tabes dorsalis 
Simula^ao, 143-144 

Sinai de Babinski, 80-81,185-186, 219, 445-446 

Sinai de Brudzinski, 219,221-222,226 

Sinai de Kernig, 220-222,226 

Sinai de Lhermitte, 205-206 

Sinai de Phalen, 361-362,364-365 

Sinai de Romberg, 255-256 

Sinai de Tinel 

na mononeuropatia do nervo mediano, 360-362 
na sindrome do tunel do carpo, 364-365 
Sincope 

cardiogenica, 135-139 
convulsiva, 136-137 
defini^ao de, 135-136 

e demencia com corpusculos de Lewy difusos, 
178-180 

exercicio, 135-136,139-140 
ortostatica, 134-138 
relacionado com epilepsia, 136-137 
sintomas relacionados nao cardiacos, 135-136 
tosse/miccional, 136-137 
vasovagal, 134-139 
Sincope cardiogenica 

abordagem clinica, 135-138 
avalia<;ao, 137-138 
considera^oes, 134-135 
defini^oes associadas, 135-136 
dicas clinicas, 139-140 
op 9 oes de tratamento, 137-138 
sintomas, 133 

Sincope convulsiva, 136-137 
Sincope de esfor<;o, 135-136,139-140 
Sincope miccional, 136-137 
Sincope ortostatica 
causas, 137-138 
definiqio de, 135-136 
etiologia, 136-137 
Sincope por tosse/mic^ao, 136-137 
Sincope vasovagal, 134-135,136-139 
Sindrome 

abordagem clinica, 279-281 
cond^oes causais, 278-279 
considera<;oes, 278-279 
defini^oes associadas, 279-280 
dicas clinicas, 283 

e polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 329 

exame fundoscopico de, 279-280/ 


fisiologia de, 280-281 
op^oes de tratamento, 281-282 
sintomas, 277-281 
Sindrome antifosfolipideo, 113-114 
Sindrome das pernas inquietas (SPI), 51-53 
Sindrome de Asperger, 429-431 
Sindrome de Brown-Sequard, 63,66-67 
Sindrome de Ehlers-Danlos, 111-112 
Sindrome de Guillain-Barre (SGB), 228, 

297-298 

abordagem clinica, 333-335 
apresenta^ao clinica, 335 
considera<;6es, 332-334 
defini<;6es associadas, 333-334 
dicas clinicas, 337 

etiologias, bacteriana/viral, 334-335 
op<;6es de tratamento, 335 
sintomas, 331-332 

Sindrome de Holmes-Adie, 268,271-275 
Sindrome de Horner, 111-112,114 
Sindrome de Marfan, 111-112 
Sindrome de Miller-Dieker. Ver Lissencefalia 
Sindrome de pseudodemencia, 168-172 
Sindrome de Ramsay Hunt, 297-299, 302 
Sindrome de Reye, 228 
Sindrome de Tourette 

abordagem clinica, 407-409 
considera<;6es, 406-407 
defini^oes associadas, 406-408 
dicas clinicas, 411 
e tiques, 406-411 
op<;oes de tratamento, 409-410 
sintomas, 405-406 

Sindrome de West (espasmos infantis), 423-424 
Sindrome do pseudotumor cerebral, 280-281 
e cefaleias, 150-152,162-163 
e papiledema, 281 

e polineuropatia desmielinizante inflamatoria 
cronica, 329 

Sindrome do seio doente, 135-139 
Sindrome do tunel do carpo (STC). Ver tambem 
Sindrome do tunel do tarso 
considera 9 oes, 360-361 
defini<;6es associadas, 361-362 
diagnostico, 361-365 
dicas clinicas, 367 

distribui<;ao sensorial do nervo mediano, 361/ 
epidemiologia/caracteristicas clinicas, 361-363 
op^oes de tratamento, 364-365 
preven^ao, 365 
sintomas, 359 

Sindrome do tunel do tarso, 367 
Sindrome medular anterior, 63 
Sindrome medular central, 63 
Sindrome pos-concussao (SPC), 89-92 
Sindromes de hernia<;ao, no papiledema, 279-280 
Sindromes epilepticas idiopaticas, 118-119,416-417 
Sindromes epilepticas sintomaticas, 118-119 
Sindromes pseudoneurologicas, 145 
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Sinucleinopatias, 178-180 
Sinusite, 151-152,156 
Sistema de Harding, 49, 51-53 
Sofrimento respiratorio 

e botulismo infantil, 230-232 
e esclerose lateral amiotrofica, 352-353 
STC. Ver Sindrome do tunel do carpo 
Substancia negra, 34-35,41, 51-53 
Sulfadiazina, para toxoplasmose, 262-263,265 
Sumatriptano em spray nasal, para cefaleias 
pediatricas, 393 

T 

T. gondii, 263-264 

Tabes dorsalis. Ver tambem Neurossifilis 
considera<;6es, 254-256 
defini^oes associadas, 255-256 
dicas clinicas, 260 
sintomas, 253-254 
Taquiarritmias, 135-136,138-139 

TC. Ver Tomografia computadorizada 

TD. Ver Discinesia tardia 

TDAH (transtorno de deficit de aten^ao e 
hiperatividade), 407-410 
Tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) 
avalia^ao, 72-73 

Terapia antirretroviral altamente ativa (HAART), 
237-240, 264-265 
Terapia da fala 

para dermatomiosite, 346 
para esclerose lateral amiotrofica, 354-355 
Teste de abso^ao do anticorpo treponemico 

fluorescente (FTA-ABS), para neurossifilis 
,255-256 

Teste de Dix-Hallpike, 315,318, 321 
Teste de Rinne, 314 
Teste de Weber, 314 
Teste genetico 

para ataxia espinocerebelar, 51-53 
para distonia DYT-1, 36-37 
para distrofia muscular, 399-402 
para doen<;a de Huntington, 24-25,29 
Teste respostas evocadas auditivas de tronco cerebral, 
429-430 

Teste tilt, para sincope cardiaca, 134-136 
Tetrabenazina, para coreia, 27-29 
Timectomia, 309-308 
Timoma, 308 

Tiques, 406-411. Ver tambem Sindrome de Tourette 
Tizanidina, para esclerose multipla, 210-211 
Tomografia computadorizada (TC) 
na ataxia, 51-52 
na doen<;a de Huntington, 26/ 
nas lesoes medulares, 62,64-65 
para cefaleias cronicas, 158 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 150-151 
para demencia por corpusculos de Lewy difusos, 
179-180 

para doen^a de Creutzfeldt-Jakob, 248-249 


para hemorragia subaracnoidea, 104-105,104/ 
107 

para infarto cerebral agudo, 94-96,97/ 
para meningite viral, 219,220 
para miastenia grave, 309-310 
para papiledema, 278-280 
para traumatismo de cranio, 73-74,74/ 
para tumores do angulo cerebelopontino, 
439-440 

Tomografia por emissao de positrons (PET) 
para demencia, 171/ 
para distonias primarias, 34-35 
para tremor essencial, 18-19 
Tontura 

definida, 315,318 

por betabloqueadores, 19-20,155,156 
por paralisia facial, 296-297 
por sincope vasovagal, 136-137,139-140 
por sindrome pos-concussao, 89-90 
por tratamento anticonvulsivante, 130-131 
vs. vertigem, 315, 318 
vs. zumbido, 316 
Tontura, 136-137,139-140 
Topiramato 

para cefaleia do tipo enxaqueca, 393 
para cefaleias cronicas, 161-162 
para disturbios convulsivos, 119 q-120q, 378 
para tratamento anticonvulsivante, 130-131, 
153-155 

Toxoplasmose, 259 

abordagem clinica, 263-265 
apresenta^ao clinica/diagnostico, 264-265 
caracteristicas clinicas, 264-265^ 
considera^oes, 262-264 
defini^oes associadas, 263-264 
dicas clinicas, 267 
op^oes de tratamento, 265-266 
profilaxia, 266 
sintomas, 261-262 
transmissao, 264-265 
Toxoplasmose congenita, 267 
TP. Ver Determina^ao do tempo de protrombina 
Transtorno do espectro autista (TEA)/disseminado, 
428-430 

Transtorno obsessivo-compulsivo (TOC), 406-410 
Tratamento abortivo, para enxaquecas, 152-154, 
318-319, 393 

Tratamento anticonvulsivante, para acidentes 
vasculares encefalicos, 98-99,112-113 
Tratamento com prisma, para paralisia do sexto 
nervo craniano, 289 

Tratamento profilatico, para enxaquecas, 393 
Tratamento Triplo H , para hemorragia 
subaracnoidea, 106-107,108 
Tratamento trombolitico 

acidente vascular encefalico hemorragico, 
contraindicado 98-99 
para infarto cerebral agudo, 94-95,97-98 
Tremor essencial (TE) 
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abordagem clinica, 17-19 
dicas clinicas, 21 
considera^oes, 16 
diagnostico, 18-19 
etiopatogenese, 18-19 
manejo, 19-20 

RM, cerebral/coluna vertebral, 16 
vs. doen^a de Parkinson, 17 q 
sintomas, 15 

consumo de alcool e, 16,18-19,21 
Tremor familiar benigno, 18-19 
Tremor fisiologico, 17-18 
Tremor fisiologico mais intenso, 17-18 
Tremores de repouso, 18-19,45-46 
Tremores especificos de a^ao, 18-19 
Tremores intencionais, 18-19 
Tremores posturais, 18-19 
Tremores puramente cineticos (de inten^ao), 18-19 
Tremores terminais, 18-19 
Tremores. Ver tambem Tremor essencial, 17-19 
Triade de Charcot, 205-206 
Triexifenidil 

para distonia, 36-37 
para doen<;a de Parkinson, 44-45 
Trimetoprim/sulfametoxazol, para toxoplasmose, 
265,266 

Trope<;ar 

e demencia associada ao HIV, 235-238 
e pe caido, 369-370 

e sindrome de Guillain-Barre, 331-332 
TTPa (tempo de tromboplastina parcial ativada), 
72-73 

Tumor do glomo, 437-438 
Tumor epidermoide, 437-438 
Tumores cerebrais, metastaticos 
abordagem clinica, 445-447 
caracteristicas clinicas, 446-447 
considera<;6es, 444-446 
defini<;ao de, 445-446 
dicas clinicas, 448 
e cancer pulmonar, 446-448 
prognostico, 447 
sintomas, 443-444 
tipo/frequencia, 445-446 
vs. tumores cerebrais primarios, 445-446 
Tumores do angulo cerebelopontino. Ver tambem 
Paralisia de Bell; Meningioma 
abordagem clinica, 438-439 
caracteristicas da RM, 438/ 
considera^oes, 436-437 
defini^oes associadas, 436-438 
diagnostico, 438-440 
dicas clinicas, 442-443 
op 9 oes de tratamento, 439-440 
Tumores. Ver tambem Tumores cerebrais, 
metastaticos; Tumores do angulo 
pontocerebelar; Sindrome do pseudotumor 
cerebral 


da parotida/base do cranio, 297-298 
epidermoide, 437-438 
glomo, 437-438 

v 

Valaciclovir, para sindrome de Ramsay Hunt, 
297-298 

Valproato de sodio 

para cefaleias cronicas, 161-162 
para doen«;a de Creutzfeldt-Jakob, 250 
Varfarina, 97-99,112-113 

Variante de Westphal, da doen^a de Huntington, 26, 
28-29 

Vasoespasmo, 103-104,106-107 
VCN. Ver Estudo da velocidade da condu<;ao 
nervosa 
Verapamil 

para cefaleias cronicas diarias, 161-162 
para cefaleias do tipo enxaqueca, 153-154 
Vertigem, 315,318. Ver tambem Vertigem posicional 
paroxistica benigna 

Vertigem posicional paroxistica benigna (VPPB) 
abordagem clinica, 315, 318 
considera 9 des, 314-315 
defini^oes associadas, 315, 318 
diagnostico diferencial, 318-320 
dicas clinicas, 322-323 
sintomas, 313, 321-323 
teste para, 320 
Vesiculas, 295-296 

Viroses. Ver Arboviroses; Arenaviroses; Virus da 
encefalite equina do leste; Herpes-virus 
humano; Retro viroses; Virus da encefalite 
de St. Louis; Virus do oeste do Nilo; Virus 
da encefalite equina do oeste 
Virus da encefalite de St. Louis, 222-223 
Virus da encefalite equina do oeste, 222-223 
Virus da encefalite japonesa, 222-223 
Virus da imunodeficiencia humana (HIV). Ver 
tambem Demencia associada ao HIV 
e demencia, 172-173 
e neurossifilis, 256-257,259 
e sindrome de Guillain-Barre, 334-335 
Virus do oeste do Nilo, 222-223 
Virus Epstein-Barr (EBV), 334-335 
Virus La Crosse, 222-223 
Vitamina D, para esclerose multipla, 209-210 
Vitamina E, para discinesia tardia, 58-59 
VPPB. Ver Vertigem posicional paroxistica benigna 

x 

Xilocaina, 161-162 

z 

Zumbido 

definido, 315,318 
na vertigem, 314 
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